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GLOSARIO DE TERMINOS

AGREE: Evaluacién de Directrices Evaluacion de la Investigacion (por sus siglas en inglés).
BA: Bacteriuria Asintomatica.

BLEE: betalactamasas de espectro extendido.

BTRP: biopsia transrectal de la prdstata.

CA-ITU: infeccion del tracto urinario asociada al catéter.

CIR: Cirugia intrarrenal retrégrada

CHM: medicina herbaria china (Por sus siglas en inglés).

ECA: Ensayo Clinico Aleatorizado.

EAU: Sociedad Europea de Urologia (Por sus siglas en inglés).

GPC: Guias de Practica Clinica.

GRADE: Clasificacion de la Calidad de la Evidencia y Graduacidn de la Fuerza de

Recomendacion (por sus siglas en inglés).

IDSA: Sociedad de Enfermedades Infecciosas de América (Por sus siglas en inglés).

ISSS: Instituto Salvadorefio del Seguro Social.

IPA: Infeccidn peri-protésica de la articulacion

ITU: infeccidn del tracto urinario.

LME: lesion de médula espinal.
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MA: Metanalisis.

MDR: Multidrogorresistente/s.

NICE: Instituto Nacional para la Salud y la Excelencia (por sus siglas en inglés).

NNT: Numero Necesario a Tratar.

OR: Odds Ratio.

OMS: Organizaciéon Mundial de Salud.

PCNL: Nefrolitotomia percutdnea

RTUP: Reseccidn transuretral de la préstata

RR: Riesgo relativo.

RS: Revisidn sistematica.

SSN: Solucion salina normal.

STU: Sonda transuretral.
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RESUMEN DE PREGUNTAS Y RECOMENDACIONES

Pregunta No. 1. ¢ Deberian indicarse intervenciones no antimicrobianas para la prevencion de

las infecciones del tracto urinario?

Recomendacion: No se sugiere utilizar intervenciones no antimicrobianas para la prevencion
de infecciones del tracto urinario.

Calidad de la evidencia: Baja PO O.
Fuerza de la recomendacion: Condicional en contra.

Puntos de buena priactica:

A) Las siguientes intervenciones no antimicrobianas no aportan beneficio en la
prevencion de infecciones del tracto urinario:
- Probidticos.
- Hipurato de metenamina.
- Hierbas medicinales chinas.
- Vacunas (inmunizacién oral).
- D-manosa.
- Instalacién endovesical de acido hialurénico y sulfato de condroitina.
- Vitamina C.

B) Se sugiere realizar cambios en la conducta para prevenir infecciones del tracto
urinario:
- Evitar duchas vaginales.
- No postergar la miccidon cuando se percibe la necesidad de hacerlo.
- Evitar el uso de espermicidas.
- Mantener un estado adecuado de hidratacion.
- Realizar miccién postcoital.
- Evitar practicas sexuales de riesgo.
- Mantener practicas de higiene apropiadas y continuas de la region perianal.
- Evitar uso de ropa ajustada.

Pregunta No. 2. ¢{Entre pacientes con bacteriuria asintomatica, cuando esta recomendada la

terapia antimicrobiana y cual es el antibidtico sugerido?

Recomendacion: En personas con diagndstico de bacteriuria asintomatica (BA) que seran
sometidos a reseccion transuretral de prostata o en embarazadas, se sugiere el inicio de
terapia antimicrobiana, de acuerdo con la sensibilidad y resistencia segtn urocultivo.
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Fuerza de la Recomendacion: Condicional a Favor.
Calidad de la Evidencia: Baja PSSO

v Puntos de Buena Practica:

1. No se encontraron diferencias en efectividad entre los distintos regimenes de
antibioticos para tratar la bacteriuria asintomatica en esta poblacién.

2. El tratamiento de bacteriuria asintomatica con antibiéticos en embarazadas reduce el
riesgo de pielonefritis y trabajo de parto prematuro, por lo que se sugiere utilizar la
Nitrofurantoina de liberacion lenta, a dosis de 100 mg cada 12 horas por 5 dias,
excepto en fase de trabajo de parto o al presentarse resistencia a Nitrofurantoina.

3. No se sugiere el uso de antibidticos en pacientes con bacteriuria asintomatica en los
siguientes casos:

a. Personas sin factores de riesgo.

b. Diabéticos controlados.

c. Adultos mayores.

d. Mujeres Posmenopdusicas.

e. Personas que van a recibir: Trasplante renal, reemplazo articular y Cirugia

cardiaca

4. Debe tenerse en cuenta que el uso de antibidticos en casos de BA puede estar asociado
significativamente con reacciones adversas y resistencia antimicrobiana.
5. No se encontré evidencia a favor o en contra del uso de antibidticos en pacientes
neutropénicos con BA. Se sugiere en estos casos iniciar terapia empirica en presencia de
bacteriuria y fiebre.

Pregunta No. 3. ¢En personas mayores de 18 afios con Cistitis/uretritis, cudl es la terapia

antimicrobiana recomendada?

Recomendacion: En personas mayores de 18 afios con cistitis o uretritis, incluyendo a las
mujeres embarazadas, se sugiere el inicio de terapia empirica de primera linea con
Nitrofurantoina o Fosfomicina trometamol o cefalosporinas orales.

Fuerza de la Recomendacion: Condicional a favor.
Calidad de la Evidencia: Baja PSSO

Puntos de Buena Practica:
1. No se encuentra superioridad entre los regimenes terapéuticos.
2. El tratamiento individual debe decidirse sobre la base de la susceptibilidad de los
uropatogenos locales, riesgo de eventos adversos, condicion del paciente y posibilidad
de desarrollo de resistencia bacteriana.
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Para las personas con diagndstico de cistitis y uretritis inicie terapia empirica con las
siguientes opciones:

a. Nitrofurantoina 100 mg via oral cada 12 horas por 7 dias.

b. En caso de resistencia bacteriana o limitada respuesta a Nitrofurantoina, se

sugiere el uso de Fosfomicina trometamol 3 gramos via oral dosis Unica.

c. Ceftibuteno 400 mg via oral cada dia por 7 dias.

d. Cefradina 500 mg via oral cada 6 horas por 7 dias.

e. Cefuroxima axetil 250 mg cada 12 horas por 7 dias.
En pacientes con cistitis o uretritis con intolerancia a la via oral, sugiera el uso de:

i.  Cefradina 500 mg intravenoso cada 6 horas por 7 dias.
ii.  Cefuroxima 1.5 gramos intravenoso cada 8 horas por 7 dias

No utilice como tratamiento empirico para cistitis/uretritis, las siguientes opciones:
Ampicilina, Amoxicilina, Amoxicilina-Acido Clavulanico, Trimetoprim-Sulfametoxazol
(TMP/SMX), Ceftriaxona y fluoroquinolonas, debido a la resistencia bacteriana
documentada localmente.
No es necesario realizar urocultivo de seguimiento a todos los pacientes. (Ver apartado
indicaciones de seguimiento con urocultivo, Capitulo I. Marco tedrico conceptual).
No use antibidticos cuyo umbral de resistencia sea igual o mayor al 20%.
La Nitrofurantoina estd contraindicada en mujeres embarazadas durante el trabajo de
parto, debido al posible riesgo de hemdlisis de los glébulos rojos inmaduros de los
lactantes.

Pregunta No. 4. (En personas con pielonefritis aguda no complicada y mayores de 18 afios de

edad, cual es la terapia antimicrobiana recomendada para el manejo ambulatorio?

Recomendacion: En pacientes con pielonefritis aguda no complicada, se sugiere inicio de

terapia antimicrobiana empirica con: cefalosporinas orales (de primera, segunda o tercera

generacion). Consenso de Expertos.

v" Puntos de Buena Practica:

La terapia antimicrobiana empirica inicial, debe elegirse en base a los patrones de
sensibilidad/resistencia bacteriana local y factores especificos del paciente (por
ejemplo, alergias, intolerancias al farmaco, diabetes, entre otros).
Las dosis sugeridas de antibidticos a utilizar como terapia de primera linea ambulatoria
en pacientes con pielonefritis aguda, son las siguientes:

o Cefalexina 500 mg via oral 2 a 3 veces al dia por 7 a 10 dias.

o Cefixima 400 mg via oral cada dia por 7 a 10 dias y

g RERO O,
! / PP S
=t F i )
= © DENORMAILICION 2
Dra. Silvia Guadalupe Mendoza de Ayala =, @ £
%
% &

Jefe del Departamento de Normalizacion



o Amikacina a dosis de 15 mg/kg una vez al dia (maximo por dosis 1,5 g) por 7
dias.

e Usar las siguientes opciones sélo cuando tenga un reporte de cultivo y antibiograma
que indique sensibilidad adecuada: Amoxicilina-acido clavulanico, Trimetroprim-
Sulfametoxazol, Ciprofloxacina, Ceftriaxona, o Gentamicina.

e Enlos casos en que se opte por el uso de aminoglucdsidos, se debe tener en cuenta la
funcién renal y se sugiere que el tratamiento no exceda de 7 dias.

e No debe utilizarse Nitrofurantoina, ni Fosfomicina para el tratamiento de pielonefritis
aguda, debido a que no logran concentraciones adecuadas a nivel renal.

e Los factores de riesgo a tener en cuenta para el desarrollo de pielonefritis aguda son:
frecuencia de las relaciones sexuales en el ultimo mes (=3 veces por semana),
infecciones del tracto urinario reciente, diabetes, incontinencia reciente, nueva pareja
sexual en el ultimo afio y el uso reciente de espermicidas.

Pregunta No. 5. (En embarazadas y mujeres de 18 afios o mas, cuales son las intervenciones

recomendadas para la prevencion de infecciones del tracto urinario recurrentes?

Recomendacién: En embarazadas y mujeres de 18 aifios 0 mas, se sugiere inicio de profilaxis
no antimicrobiana, para la reduccion de la frecuencia de infecciones del tracto urinario.

Fuerza de la Recomendacion: Fuerte a favor
Calidad de la Evidencia: Moderada @PPOS

Puntos de Buena Practica:
1. La terapia antimicrobiana profilactica en infeccién del tracto urinario (ITU) recurrente
(embarazadas y no embarazadas) puede ser de la siguiente manera:

a. Terapia continua por 3 a6 meses a dosis bajas (50 a 100 mg por dia, o 3 veces
por semana por 6 meses). En el caso de las embarazadas deberia iniciarse con
la terapia profilactica en el momento que se diagnostique una segunda
infeccion durante el mismo embarazo y se continuard hasta finalizar el
embarazo y suspender previo a trabajo de parto.

b. En los casos que se identifique ITU recurrentes asociadas con la actividad sexual,
se sugiere la terapia antimicrobiana post coital (una dosis, 30 minutos después de
la relacion sexual: Nitrofurantoina, Trimetoprim/Sulfametoxazol o Fosfomicina).

2. Cuando seidentifique la presencia de un factor de riesgo como cistocele, orina residual
postmiccional o incontinencia urinaria, indique ciclos por 3 a 6 meses de terapia
continua, de antibidticos a dosis bajas y que sean sensibles al espectro de
microorganismos prevalentes, luego suspender 6 meses y reevaluar.
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3. Las dosis de antimicrobianos profilacticos en la terapia continua como prevencién de
recurrencias de ITU son los siguientes: Nitrofurantoina 50 o 100 mg via oral una vez al
dia, Trimetoprim/Sulfametoxazol 160/800 mg una vez al dia, Fosfomicina tres gr cada
10 dias.

4. Siempre tener en cuenta que pacientes que se encuentren con profilaxis
antimicrobiana prolongada, se exponen al riesgo de presentar reacciones adversas
asociadas al uso de los medicamentos y al posible desarrollo de resistencia bacteriana.
Por lo que se recomienda mantener contacto con los pacientes o habilitar medios para
gue puedan reportar condiciones clinicas asociadas al uso de los farmacos. No deben
transcurrir periodos superiores a seis meses sin recibir control médico.

5. En mujeres postmenopausicas con atrofia urogenital mas ITU recurrentes se sugiere
la utilizacidn de estriol tdpico, 1 mg cada dia por cinco dias continuos, seguido de un
1 mg cada tres dias a partir de la segunda semana de tratamiento.

Antes de iniciar con esta terapia debe tenerse en cuenta las contraindicaciones
asociadas con el uso de estrégenos, entre las que se resaltan principalmente:
patologia oncoldgica de mama, ovario, endometrio y colon; ademds de antecedentes
de trombosis venosa y trombo embolismos. Deben habilitarse los controles o el
seguimiento debido a las mujeres con uso activo de esta terapia.

6. Existe poca evidencia sobre los beneficios de la rotacion de antibidticos utilizados para
la profilaxis, principalmente en aquellos pacientes con antecedentes de
multidrogorresistencia bacteriana.

7. No se recomienda el uso de probidticos, ni jugo de ardndanos para reducir las ITU
recurrentes.

Pregunta No. 6. iEsta recomendada la terapia antimicrobiana en pacientes con bacteriuria

asintomatica previo a realizar procedimientos urolégicos o cirugias, para prevenir infeccidon
del tracto urinario?

Recomendacion: Se sugiere dar terapia antimicrobiana a pacientes con bacteriuria
asintomatica, previo a someterlo a un procedimiento uroldgico invasivo o quirdrgico que
entre en contacto con el tracto urinario (ureteroscopia, nefrolitotomia percutanea, cirugia
uroldégica endoscopica: reseccion transuretral de la prostata, reseccion transuretral de la
vejiga, biopsia transrectal de prdéstata), para reducir el riesgo de infeccidn.

Fuerza de Recomendacion: Condicional a favor.
Calidad de la Evidencia: Baja @D OO
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Puntos de buena practica:

1.

10.

No se sugiere dar profilaxis o tratamiento antibiético previo a una cirugia ortopédica
(artroplastia de cadera, artroplastia total o hemiartroplastia de rodilla) o a una cirugia
que no conlleve acceso al tracto urinario, aun en pacientes con bacteriuria
asintomatica.

No se recomienda el uso de antibiéticos profilacticos para reducir la tasa de infeccion
del tracto urinario sintomatica que aparece posterior a procedimientos urodinamicos,
cistoscopia o litotricia extracorpdrea por ondas de choque.

No se recomienda la profilaxis antibidtica urolégica como estrategia para prevenir
endocarditis en pacientes en riesgo y que seran sometidos a un procedimiento
genitourinario.

Es necesario tomar un urocultivo previo a someter al paciente a una cirugia en la que
se planifique acceso al tracto urinario (4 a 10 dias antes), para evaluar el inicio de
terapia antimicrobiana, orientada segun resultado de urocultivo.

En pacientes con bacteriuria asintomatica en quienes sea necesario someterse a
cateterizacion o con catéter urinario previo a una cirugia, no es necesario tomar
urocultivo, ni administrar antibidticos, a menos que presente historia o sintomatologia
clinica de infeccion del tracto urinario.

Si se decide dar profilaxis antibidtica a un paciente, que se sometera a una cirugia o
procedimiento que entre en contacto con el tracto urinario, se debe individualizar cada
caso y brindar el tratamiento (evitando darlo de manera empirica) de acuerdo con:

a) Sensibilidad antibidtica local.

b) Patrones de resistencia bacteriana.

c) Régimen indicado para infeccion del tracto urinario no complicada o complicada.
d) Reacciones adversas y alergias.

Es importante que el personal de salud realice un uso juicioso de los antibidticos, una
vigilancia epidemioldgica exhaustiva, utilizar mecanismos eficaces de auditoria.

Se sugiere la profilaxis con un ciclo corto de antibidticos en el peri-operatorio o peri-
procedimiento del tracto urinario, a dosis Unica o antibidticoterapia continua por
menos de 24 horas antes del procedimiento, para prevenir su colonizacion.

No hay superioridad de un medicamento sobre otro, para la profilaxis antibidtica en
procedimientos uroldgicos; su efectividad dependera de la sensibilidad que tenga la
bacteria al antibiético brindado.

En pacientes con bajo riesgo de padecer complicaciones infecciosas (urocultivo pre
operatorio negativo, ausencia de hidronefrosis, prescindir del uso de sondas urinarias),
no es necesario prolongar la administracién de antibidticos después de la profilaxis
peri-operatoria o de un ciclo de antibidticos previos a la cirugia.
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Pregunta No. 7. (En pacientes con sonda transuretral de uso permanente o temporal estd

recomendado brindar profilaxis antimicrobiana?

Recomendacion: No se recomienda dar profilaxis antimicrobiana, de manera rutinaria, a
todos los pacientes sometidos a uso de sonda transuretral permanente, temporal o auto
sondaje intermitente (antes, durante o después de la colocacién de la sonda), para prevenir
infecciéon en el tracto.

Fuerza de la Recomendacion: Fuerte a favor.
Calidad de la Evidencia: Alta @PPD.

v Puntos de Buena Practica:

1. Se recomienda dar profilaxis con antibidticos al momento de retirar una sonda trans
uretral en pacientes con diagndstico de diabetes, la cual esté no controlada, o a
pacientes con malformaciones congénitas del tracto urinario que cumplan los
siguientes criterios:

o Paciente mayor de 60 afos.
o Paciente de cualquier edad con sonda transuretral utilizada por mas de 5 dias.

2. Se sugiere iniciar antibidticos profilacticos en pacientes con sonda transuretral
permanente y con sintomas de infeccién en el tracto urinario posterior al
procedimiento de cambio de sonda o en el caso de experimentar traumatismo
(hematuria franca posterior a la cateterizacidn o > 2 intentos de cateterizacion).

3. No estd indicada la profilaxis antibidtica de manera rutinaria a todos los pacientes a
quienes se le colocd una sonda transuretral en el periodo post quirurgico, para
prevenir una infeccién en el tracto urinario. Individualizar cada caso.

4. Los pacientes con catéteres permanentes o talla suprapubica se convierten en
portadores de bacteriuria asintomatica, por lo que la terapia antimicrobiana no
muestra ningun beneficio.

5. Existe un beneficio significativo de la profilaxis antibidtica, en los pacientes sometidos
a cirugia de prdstata, pero no en otros tipos de cirugia.

6. No se recomienda prolongar el tiempo de uso de sonda transuretral, ya que el riesgo
de desarrollo de bacteriuria, en adultos con sonda transuretral, aumenta en un 3 a 7%
por dia.
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INTRODUCCION

En el afo 2019, fue conformado el equipo coordinador de Guias de Practica Clinica (GPC),
como una dependencia del Departamento de Normalizacion, cuya finalidad principal es “la
elaboraciéon de GPC para el ISSS”. En enero 2021 se llevd a cabo el taller de priorizacién de
GPC de lainstitucién; en dicho evento, los expertos clinicos decidieron la realizacién de la GPC
de Infeccidn del Tracto Urinario (ITU).

Las ITU son una de las causas principales de consultas en los centros asistenciales del ISSS,
representando uno de los motivos mas frecuentes de uso de antibidticos para su tratamiento
en el primer nivel de atencién. Asimismo, el manejo y tratamiento de éstas genera cierta
divergencia entre el personal médico, por lo tanto, si el manejo no es el adecuado, el paciente
incurre en una serie de complicaciones que pueden terminar en hospitalizaciones y hasta en
muerte. En paises desarrollado como Estados Unidos o Europa, cuentan con guias actualizadas
para tal fin, mientras que en El Salvador no se dispone de una guia actual que conlleve la
rigurosidad cientifica que implica la elaboracién de una guia de practica clinica.

El presente documento denominado “Guia de practica clinica para la prevencién,
diagndstico y tratamiento de infeccion en el tracto urinario en adultos y embarazadas del
ISSS, 2021”, es el resultado del trabajo conjunto para el abordaje de las Infecciones del
Tracto Urinario en la poblacién adulta y embarazadas derechohabientes del Instituto
Salvadorefio del Seguro Social de El Salvador (ISSS).

El objetivo de esta GPC, es brindar una herramienta al personal médico, que permita el
abordaje integral de las ITU en la poblacién adulta y embarazadas derechohabientes del
ISSS. Para la realizacidn de esta guia se incluyd a especialistas en la materia. La evaluacién
de la evidencia se llevd a cabo a través de la metodologia GRADE. Es del interés de los
autores que esta guia sea considerada como un aporte cientifico basado en la evidencia mas
reciente disponible a nivel mundial y que apoye a la toma de decisiones en la prevencion,
diagndstico y tratamiento de las ITU en el ISSS.
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CAPITULO I. METODOLOGIA

Conformacion de equipo desarrollador.

Para este apartado se requirid el consentimiento previo de las jefaturas respectivas. Cada uno
de los participantes firmo una carta de aceptacion para la conformacion del equipo, asi como
la aceptacion de “no conflictos de interés” en participar en la elaboracion de esta GPC.

Declaracion de conflictos de interés.

El trabajo cientifico de adaptacidon e investigaciéon, asi como la elaboracién de las
recomendaciones incluidas en el presente documento, fue realizado de manera
independiente por el Equipo Desarrollador de la Guia.

Con el fin de garantizar la transparencia en el proceso de elaboracién de este documento,
todos los participantes en el desarrollo de esta GPC, presentaron su declaracién de conflictos
de interés, las cuales fueron analizadas y evaluadas por un comité conformado para tal fin
(Comité Evaluador de Conflictos de Interés). Este comité emite una calificacion, determinando
si lo declarado corresponde a conflictos de interés leves, importante o ausentes. Segun esta
valoracion, se establece el grado de participacién de los actores involucrados en la guia, de la

siguiente manera:

* Ausencia de conflictos de interés: se permite su participacién en todas las actividades
del desarrollo de la GPC para las cuales aplique o sea convocado/a.

* Conflicto de interés leve: se limita su participacidn a las actividades para las cuales no
existe

* ningun conflicto de interés, no involucrandose en las que si lo presentan.

* Conflicto de interés importante: se excluye su participacidon en todo el proceso de
desarrollo y validacion de la GPC.

El resultado de la evaluacién de la declaracién de conflictos de interés de la presente GPC es:
Ausencia de conflictos de interés. Todos los miembros del grupo, asi como las personas que
han participado tanto como colaboradores expertos como en la revisidon externa, declaran no
tener conflictos de interés. Ademas, no ha habido financiacién externa para el desarrollo del

presente documento.
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Objetivo de la Guia.

Brindar al personal de salud y derechohabientes adultos o embarazadas, recomendaciones
basadas en la evidencia cientifica, para la prevencién, diagndstico y tratamiento ambulatorio
de las Infecciones del Tracto Urinario.

Ambito de aplicacién y usuarios de la Guia.

Las recomendaciones que se brindan en este documento no son de aplicacién obligatoria, sin
embargo, relinen la evidencia cientifica que justifican su utilizacién. En la practica, la aplicacién
de cada una de las recomendaciones debe sustentarse y acompafarse del conocimiento y
experiencia clinica del médico tratante.

Cuando un profesional considere que no es posible aplicar las recomendaciones incluidas en
esta GPC, debera registrar en los expedientes clinicos de los pacientes la informacion que
permita conocer el fundamento de la “no aplicacién” de éstas. La GPC puede ser utilizada en
ambientes de servicios de salud externos al ISSS, siendo completa responsabilidad del usuario
los resultados obtenidos de la implementacién de una o mas recomendaciones.

Se abordan aspectos relacionados con la prevencidn, diagndstico y tratamiento de bacteriuria
asintomatica, cistitis no complicada, pielonefritis no complicada, ITU asociada a catéter y
uretritis. No se aborda la ITU complicada. La poblacién objetivo son los derechohabientes
adultos, asi como también embarazadas, que consulten a centros de primer y segundo nivel
de atencion.

Esta Guia servira para orientar las decisiones del personal sanitario que realice manejo directo
o indirecto de pacientes con ITU, tales como: formuladores de politicas en planificacién,
ejecucién y evaluacién en salud, especialistas y subespecialistas del area asistencial,
profesionales en medicina general, asi como académicos e investigadores.

Poblacion objetivo.

Adultos con factores de riesgo o diagnodstico de infeccidn en el tracto urinario, con edad mayor
o igual a 18 afios y mujeres embarazadas que reciben atencidon preventiva y terapéutica
ambulatoria en el Instituto Salvadorefio del Seguro Social.

No se aportan recomendaciones para lo siguiente:

Manejo intrahospitalario en adultos por complicaciones asociadas a infeccidén en el tracto
urinario, como Urosepsis, prostatitis bacteriana aguda, absceso prostatico, orquitis-
epididimitis infecciosa aguda, gangrena de Fournier, ITU asociadas a ITS. Aspectos
relacionados al abordaje y manejo de las ITU no incluidos en esta GPC, deberan considerarse
de acuerdo con otras GPC especificas para el tema u otras regulaciones institucionales (si las
hubiera) (1).
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Justificacion de la Guia de Practica Clinica.

Actualmente no se cuenta con un documento institucional actualizado que integre el manejo
de los pacientes con diagndstico infeccidn en el tracto urinario, la cual genera un alto impacto
econdmico a nivel institucional debido a las complicaciones asociadas a ésta, por lo tanto, es
necesario crear una guia de practica clinica, para fortalecer al personal médico de los centros
de atencién del ISSS, en la toma de las mejores decisiones clinicas, basadas en evidencia.
Ademas, servira para recomendar y estandarizar criterios de prevencidn, diagndstico, control,
tratamiento y seguimiento de las infecciones del tracto urinario en personas que adolecen de
esta condicidn.

Enfoque de la Guia de Practica Clinica.

Se realizd el andlisis de las guias mds importantes en el tema de ITU tales como: Guias
Europeas de la Sociedad de Urologia —EAU- (2), Guias IDSA (Infectious Diseases Society of
América, por sus siglas en ingles) de ITU (3) y la Guia canadiense de ITU (4), disponibles hasta
julio de 2021. Esto se hizo, mediante la aplicacion de la herramienta AGREE Il (Evaluacidon de
Directrices Evaluacién de la Investigacion, por sus siglas en inglés) que permitié desarrollar la
evaluaciéon de la calidad, proporcionar una estrategia metodoldgica para la adaptacion y
establecer qué informacién debe ser presentada (5). La puntuacion otorgada por esta
herramienta posibilitd la identificacién de la guia mas adecuada para su adaptacién al
contexto nacional; esta fue: Guias Europeas de la Sociedad de Urologia, 2021 (2).

Proceso de elaboracion.

La adaptacion de esta GPC se realizé haciendo uso de la metodologia GRADE (Clasificacidn de
la Calidad de la Evidencia y Graduaciéon de la Fuerza de Recomendacidn, por sus siglas en
inglés) (6), incluyendo la revisién de la literatura y andlisis critico utilizando la herramienta
AGREE Il (5).

Se hizo uso de la lista de chequeo para el desarrollo de Guias, elaborado por el GIN (Guidelines
International Network, por sus siglas en inglés) de MacMaster, la cual permite a los usuarios
administrar una lista de verificacién sobre el avance en el desarrollo de la Guia (incorpora 18
temasy los elementos a incluir en cada tema); se verifico el fiel cumplimiento de los elementos
en dicha lista (7).

Busqueda de Guias posibles a adaptar.

Se disefid una estrategia de busqueda de informacion para la “prevencidn, diagndstico y
tratamiento de ITU en adultos mayores de 18 afios y embarazadas”. Posteriormente, por
medio de componentes de pregunta de investigacién (PICO) se establecieron los criterios de
busqueda, Tabla 6. Otros criterios de busqueda fueron: publicacidn no superior a 5 afios,
idioma espafiol o inglés, Guias de Practica Clinica y que su desarrollo incluyera la Metodologia
GRADE (6).
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Estrategia de busqueda para seleccion de Guia a adaptar.

Para la identificacion de posibles documentos a adaptar, se realizé busqueda en diferentes
sitios en internet, entre estos: PubMed, Trip Database, GIN-Network, Google Academic,
International Database of GRADE Guidelines, WHO-Iris y WHO-HINARI. Adicionalmente, se
indago en sitios de organizaciones gubernamentales vinculadas al desarrollo de guias de
practica clinica en varios paises, entre estos: (1) Estados Unidos de América, (2) México, (3)
Espafia, (4) Inglaterra, (5) Escocia, (6) Peru, (7) Costa Rica, (8) Australia y (9) Alemania, (10)
Panama, (11) Argentina, (12) Colombia, y (13) Guatemala.

Tabla 6. Componentes de pregunta de investigacién.

P= Pregunta Infeccidn Vias Urinarias, Infeccion Tracto Urinario, ITU.

| = Intervencion Ninguna

C= Comparador Ninguna

Desenlace (Outcome) Diagnodstico, pruebas, evaluacion, tratamiento, tratamiento
farmacoldgico, prevencidon, medidas preventivas.

Fuente: Cabello, Juan (2015). Formulando preguntas para la practica clinica. 2015. Elsevier Espania.
Evaluacion de posibles Guias a adaptar -AGREE II-.
Para el desarrollo de este documento se realizdé un proceso estandarizado para el valio de
calidad y seleccién de las GPC adaptables para el contexto de El Salvador por el método AGREE
Il. Fueron seleccionadas las siguientes:

1. Guias sobre infecciones uroldgicas de la Union Europea de Urologia, 2021 (2).

2. Guia de priactica clinica de ITU en el adulto, Colombia (8).

3. Guias Americanas de la Sociedad de Enfermedades Infecciosas para el diagndstico y
tratamiento de la bacteriuria asintomatica en adultos, (USA) (9).

Se seleccionaron y reformularon preguntas que permitieran dar respuesta de forma ajustada
a las necesidades del contexto local. Todo esto con el acompafiamiento del grupo de expertos
vinculado al desarrollo de la GPC. Para desarrollar el proceso de adaptacién se siguieron los
lineamientos propuestos por la OMS (10).

Cuatro evaluadores del panel de expertos aplicaron el instrumento AGREE-II, obteniendo los
siguientes resultados promedio de puntuacién AGREE |l para la evaluacion de GPC evaluadas:
Guia Europea 72.5%, Guia Colombia < 70% e IDSA < 70%. La puntuacion otorgada por esta
herramienta identificd que la Guia que mas se adaptaba a las necesidades en nuestro contexto
era la Guia Europea de Urologia 2021.

Seleccion de preguntas y desenlaces.

Se ejecutd el proceso de validacidn en varias sesiones, entre el Grupo Desarrollador de Guias
de Prdctica Clinica y expertos clinicos en el tema de interés, estableciéndose finalmente un
total de 19 preguntas. De este niUmero de preguntas seleccionadas, después de la evaluacién
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de evidencia, algunas fueron unificadas, obteniéndose finalmente un total de 7 preguntas
clinicas, siendo la base de las recomendaciones de esta Guia, definiendo todas como
prioritarias debido a que son pocas.

Limitaciones en la busqueda de evidencia.

Una de las limitantes a la hora de realizar la busqueda de evidencia cientifica, es que no se
tomaron en cuenta estudios con idiomas que no fueran en espaiol e inglés, lo cual puede
afectar al no contar con toda la evidencia internacional para la mejor toma de decisiones en
la practica clinica.

Interpretacion de la evidencia y recomendaciones clinicas—Metodologia GRADE-.

Para evaluar la calidad de la evidencia, se hizo uso de la metodologia GRADE. En la Tabla 7, se
presenta la clasificacion GRADE para el nivel de certeza (o calidad) de la evidencia aplicado a
las recomendaciones (6). Cuando no se dispuso de estudios cuya calidad de evidencia pudiera
ser evaluada mediante el Sistema GRADE, se hizo uso del consenso de expertos, el cual se
fundamenta sobre la base de publicaciones cientificas. En este Ultimo caso, no aplica la fuerza
de recomendacién: las recomendaciones fueron realizadas por el panel de expertos.

Tabla 7. Calidad de la evidencia y caracteristicas — Sistema GRADE.

Alta GODD

en el resultado estimado.

VALORACION CARACTERISTICAS

Es muy poco probable que nuevos estudios cambien la confianza que se tiene

Es probable que nuevos estudios tengan un impacto importante en la

Moderada @DDOS confianza que se tiene en el resultado estimado y que estos puedan modificar

el resultado.

Es muy probable que nuevos estudios tengan un impacto importante en la

Baja DSOS confianza que se tiene en el resultado estimado y que estos puedan modificar

el resultado.

Muy Baja OSSO Cualquier resultado estimado es muy incierto.

Fuente: Guias para el fortalecimiento de los programas nacionales de guias informadas por la evidencia (11).

La metodologia GRADE establece la fuerza de cada recomendacién de la siguiente manera:
Tabla 8. Fuerza de recomendacion— Sistema GRADE.

FUERZA DE RECOMENDACION INTERPRETACION

Fuerte a Favor Las consecuencias deseables claramente sobrepasan las
consecuencias indeseables: SE RECOMIENDA HACERLO
Condicional a Favor Las consecuencias deseables probablemente sobrepasan las
consecuencias indeseables: SE SUGIERE HACERLO

Condicional en Contra Las consecuencias indeseables probablemente sobrepasan las
consecuencias deseables: SE SUGIERE NO HACERLO
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Fuerte en Contra Las consecuencias indeseables claramente sobrepasan las
consecuencias deseables: SE RECOMIENDA NO HACERLO

Fuente: Guias para el fortalecimiento de los programas nacionales de guias informadas por la evidencia (11).

Elaboracion de recomendaciones.

Se incorporan las Tablas de evidencia con la evaluacién de los desenlaces individuales
utilizados (Ver Anexo 2). Para la mayoria de las recomendaciones proporcionadas en esta GPC,
se incluyen “puntos de buena practica”. Definiéndose estos ultimos como las acciones o
sugerencias especificas que favorecen o contribuyen a la mejor aplicacion de la
recomendacién. En el capitulo IV, “Preguntas clinicas y recomendaciones”, se ofrece la
evidencia analizada, discusidn sostenida en los procesos varios de validacién y evaluacién del
contenido, asi como informaciéon obtenida de fuentes bibliograficas relevantes para dar
soporte a la recomendacion.

Algunas recomendaciones, ya sea por falta de informacion a partir de la bibliografia
consultada o la inexistencia de evidencia cientifica definitiva, no incluye la evaluacién de
evidencia por medio de la metodologia GRADE. En dichos casos, se expone de manera clara si
esta recomendacidén se concluye posterior a una discusiéon generada por el grupo de expertos.

Planeamiento de actualizacidn.
En consenso con el Grupo Desarrollador de la GPC, se acordd la revisidn y actualizacion de la
presente Guia cada 3 aios, posterior a su oficializacion.

Fuente de financiamiento.

Todo el proceso de elaboracién de este documento se desarrollé con fondos propios del ISSS.
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CAPITULO Il. MARCO TEORICO CONCEPTUAL

Definiciones importantes.

Infeccion del Tracto Urinario.

La infeccion del tracto urinario se define como la presencia y multiplicacién de
microorganismos en la via urinaria con invasién de los tejidos y, generalmente, cursa con la
presencia de un gran numero de bacterias en orina (bacteriuria). Sin embargo, pueden
encontrarse bacterias en orina sin que exista infeccidn, por contaminacién de la muestra con
bacterias de la flora de la uretra distal, de los genitales externos, o por un tiempo de
conservacion excesivo antes del procesamiento; por ello, la sola presencia de bacterias en
orina no puede considerarse como criterio diagndstico de ITU [(12),(13)].

Urocultivo.

El diagndstico definitivo de ITU se realiza por medio de cultivo de orina (urocultivo) que
permite cuantificar el nimero de bacterias presentes en orina. Tradicionalmente se ha
considerado que la presencia en orina de 100.000 o mas bacterias/ml representa una
bacteriuria significativa, indicativa de ITU. Sin embargo, este criterio sélo es aplicable a ciertos
grupos de poblacidn y actualmente no se puede considerar un criterio absoluto. La presencia
“real” de cualquier nimero de bacterias en la orina puede representar una ITU cuando existen
sintomas especificos y piuria (14) [(12),(13)].

Diagndstico segun Urocultivo.

Una medicidn cuantitativa de las bacterias aisladas es fundamental para el diagndstico de ITU.
Los recuentos bacterianos significativos se resumen a continuacion:

e >10%UFC/mlde uropatégenos en muestra de orina de la mitad de la miccidn en cistitis
aguda no complicada en mujeres.

e >10* UFC /ml de uropatégenos en muestra de orina de la mitad de la miccién en

e pielonefritis aguda no complicada en mujeres.

e >10° UFC /ml de uropatégenos en muestra de orina de la mitad de la miccién en
mujeres o >10* UFC /ml de uropatdgenos en muestra de orina de la mitad de la
miccién en hombres, o en orina recogida directamente de una sonda, en mujeres en
ITU no complicada.

e Cualquier recuento de uropatdgenos en muestra obtenida por puncidn suprapubica.
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e Bacteriuria Asintomatica. Dos urocultivos con aislamiento de la misma cepa
bacteriana, los cuales deben tener mas de 24 horas de diferencia con un recuento de
>10° UFC /ml de uropatégenos.

e En la mayoria de las ITU aparecen leucocitos en orina (Leucocituria o piuria) como
respuesta inflamatoria a la invasion tisular por bacterias. La presencia de leucocitos
en orina se considera un indicador fiable de ITU y su determinacion ayuda a
establecer el diagnéstico.

Indicaciones de urocultivo:

Se recomienda indicar un urocultivo en los siguientes casos (2)(15):

e Sospecha de pielonefritis aguda.

e Enpersonas con ITU recurrente.

e En mujeres embarazadas con cistitis aguda o pielonefritis aguda.

e En personas con ITU complicadas.

e En mujeres con ITU con sintomas atipicos o que no responden a una terapia
antimicrobiana adecuada.

e EnITU, cuando no mejoran los sintomas en un plazo de tres dias de terapia empirica.

Indicar seguimiento y evaluacion de urocultivo en los casos siguientes:

e |TU recurrentes, deben confirmarse con un urocultivo negativo, una a dos semanas
después de interrupcion del tratamiento (16).

e EnITU cuyos sintomas no resuelven al final de tratamiento (17).

e Enlas ITU, cuando desaparecen los sintomas, pero reaparecen en un plazo menor de
2 semanas (17).

Epidemiologia de las Infecciones del Tracto Urinario.

Las ITU son las infecciones mas frecuentes en el dmbito de infecciones adquiridas en la
comunidad. Se estima que el 40% de las mujeres y el 12% de los hombres presentaran al
menos un episodio de ITU en su vida adulta (18). Otros datos estiman que el 50% de las
mujeres reportan por lo menos un episodio de ITU a los 32 anos de edad y que el 25% tendran
un episodio de recurrencia (19). Aproximadamente el 40% de las infecciones hospitalarias son
ITU, de las cuales la mayoria estan relacionadas con el uso de dispositivos médicos. El
microorganismo mas frecuentemente aislado es la Escherichia Coli, que causa del 79 al 95%
de las ITU adquiridas en la comunidad [(18),(20),(21),(8)].
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En mujeres, E. coli causa entre el 80 y el 85% de los episodios de cistitis aguda no complicada.
Staphylococcus saprophyticus, Proteus mirabilis, Streptococcus agalactiae y especies de
Klebsiella son responsables de la gran mayoria de los episodios restantes. Los uropatégenos
proceden, la gran mayoria de las veces, de la propia flora intestinal. En pielonefritis no
complicada los agentes etiolégicos son similares a los que causan cistitis no complicada, y su
patrén de resistencia a los antibidticos también es similar. En mas del 80% de los casos de
pielonefritis aguda el agente causal es E. coli (22).

Epidemiologia local. Segln datos del Departamento de Actuariado y Estadistica del ISSS, para
el afio 2018, las ITU estuvieron entre las principales causas de consulta médica en el ISSS a
nivel nacional; observandose cerca de 100 mil consultas registradas por esta causa, solo en
ese afio, de acuerdo con los registros institucionales, en el caso de las principales causas de
hospitalizacion, durante el afio 2018, la ITU fue la segunda causa de hospitalizacién (solo
superada por el parto Unico espontaneo). En personas de 60 aiflos y mas, fue la causa nUmero
uno de hospitalizacién (21).

Bacteriuria asintomatica (BA).

El crecimiento de bacterias en el tracto urinario en una persona asintomatica (bacteriuria
asintomatica - BA) es comun, y corresponde a una colonizacidn huésped. Estudios clinicos han
demostrado que la BA puede proteger contra infeccidn urinaria sintomatica complicadas, por
lo que, el tratamiento de BA debe realizarse solo en casos de beneficio comprobado para que
el paciente evite el riesgo resistencia antimicrobiana (1).

La BA se produce en aproximadamente el 1-5 % de las mujeres premenopadusicas sanas,
aumentando a 4-19% en mujeres y hombres ancianos sanos, 0.7-27% en pacientes con
diabetes, 2-10% en embarazadas mujeres, 15-50% en poblaciones ancianas hospitalizadas, y
en 23-89% en pacientes con lesiones medulares. La BA en hombres jovenes es poco frecuente,
pero cuando se detecta, debe considerarse la prostatitis bacteriana crénica. El espectro de
bacterias en BA es similar a las especies que se encuentran en ITU no complicadas o
complicadas, en funcidn de la presencia de factores de riesgo (2).

La BA en una persona sin sintomas del tracto urinario se define mediante una muestra de
orina de un urocultivo que supone un crecimiento bacteriano > 10° UFC!/mL en dos muestras
consecutivas en mujeres y, en una sola muestra en hombres. En una Unica muestra a través
de catéter, el crecimiento bacteriano puede ser tan bajo como 102 UFC/mL para ser
considerada como BA, tanto en hombres como en mujeres (2).

L UFC: Unidades formadores de colonias.
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Cistitis no complicada.

Es una ITU baja, y es considerada como el segundo grupo en importancia, de infecciones extra
hospitalarias (después de las infecciones respiratorias) (23).

Se define mediante el aislamiento de 2103 UFC/ml de bacterias en un cultivo de orina obtenido
mediante miccién (chorro medio) o aislamiento de 2102 UFC/ml de bacterias en un cultivo de
orina obtenido mediante sondaje vesical estéril o puncién suprapubica (24).

La cistitis se refiere a la inflamacion e irritacion de la mucosa de la vejiga. A menudo, la
inflamacién en la cistitis se acompaia de un proceso infeccioso, causado por una bacteria
intestinal, que es la ‘Escherichia coli’ (aunque a veces puede ser causada por otras bacterias)
que, si no se trata a tiempo, puede ser perjudicial para la rifilones si la infeccion se expande Se
diagnostica con un analisis de orina (25).

Cerca de la mitad de las mujeres experimentaradn al menos un episodio de cistitis durante su
vida. Una de cada tres tendra al menos un episodio a la edad de 24 aiios. Los factores de riesgo
incluyen: relaciones sexuales, uso de espermicidas, nueva pareja sexual, madre con
antecedentes de ITU y antecedentes de ITU durante su infancia. La mayoria de los casos de
cistitis no complicada son causados por E. coli (2).

ITU recurrentes

Las ITU recurrentes se definen como la presencia de 2 o mas ITU’s sintomaticas en 6 meses, o
tres o mas episodios en 12 meses. En el caso de las embarazadas, la ITU recurrente se define
como: 2 o mas episodios durante el embarazo. En ambas situaciones, se debe diferenciar si es
a causa de una recaida (misma infeccion no resuelta: si los episodios aparecen con menos de
dos semanas de intervalo); o si se debe a una reinfeccion (se resolvié la infeccién previa y
posteriormente se volvié a infectar: cuando los dos episodios de infeccidén tienen mas de dos
semanas de diferencia) (26).

En personas de la tercera edad, usualmente las ITU recurrentes se sobre-diagnostican. Por lo
tanto, las profilaxis antibidticas se suelen prescribir para sintomas que representan disfuncion
de la vejiga o sintomas vaginales localizados en lugar de una verdadera ITU y, por lo tanto, no
otorgara el beneficio deseado. Las multiples patologias, fragilidad y polifarmacia son mas
comunes en las personas mayores y son factores que contribuyen a posibles dafios, como los
relacionados con las interacciones farmacoldgicas (27). Los principales factores de riesgo se
describen en la Tabla 1.
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El diagndstico de ITU recurrentes debe ser confirmado mediante urocultivo. No se recomienda
practico el estudio de rutina extenso que incluya cistoscopia, imagenes, entre otros, ya que el
rendimiento diagndstico es bajo. Sin embargo, debe realizarse tan pronto como sea posible
en los siguientes casos: sospecha de célculos renales, obstruccidon del flujo de salida, cistitis
intersticial o cancer urotelial (2).

Tabla 1. Principales factores de riesgo para ITU recurrente.

Mujeres jévenes y premenopausicas Mujeres posmenopdausicas y ancianas
Relaciones sexuales Antecedentes de ITU antes de la menopausia
Uso de espermicida Incontinencia urinaria

Nueva pareja sexual Vaginitis atréfica por deficiencia de estrégenos
Madre con antecedentes de ITU cistocele

Antecedentes de ITU durante la infancia | Aumento del volumen de orina postmiccional

Cateterismo urinario y estado funcional

deterioro en adultos mayores institucionalizados.

Fuente: retomada de Guia de Practica Clinica europea de Urologia, 2019.
Pielonefritis no complicada.

La pielonefritis no complicada se define como pielonefritis limitada a mujeres
premenopausicas no embarazadas, sin alteraciones uroldgicas relevantes conocidas o
comorbilidades (2). Esta es una forma grave de ITU, que resulta de la invasion bacteriana del
parénguima renal (28). Los pacientes con pielonefritis no complicada presentan una infeccion
renal, pero con su tracto genitourinario normal (29). Actualmente el aumento de las tasas de
resistencia a los antibidticos es la principal preocupacion, lo que limita las opciones de
antibidticos para el tratamiento de este padecimiento (30). Las mujeres embarazadas son mas
propensas a desarrollar una pielonefritis y se asocia con mayor riesgo de complicaciones (28).

El microorganismo causante de pielonefritis no complicadas es principalmente la Escherichia
coli (75% a 95%). Por lo tanto, se deben considerar los patrones de sensibilidad y resistencia
local a antibidticos para E. coli al momento de seleccionar la terapia antimicrobiana empirica
para las ITU no complicadas, debido al aumento de los patrones de resistencia por E. coli.

Es Importante sefalar que los microorganismos que causan ITU no complicada varian de
manera importante entre regiones y paises, y por consiguiente, una recomendacion de
tratamiento especifica puede no ser universalmente adecuada en todos los paises (17).

La pielonefritis presenta las siguientes caracteristicas: fiebre (> 38°C), escalofrios, dolor
lumbar, malestar, sensibilidad, puede o no incluir los sintomas tipicos de la cistitis. Las mujeres
embarazadas con pielonefritis aguda necesitan atencidn especial, ya que este tipo de
infeccion, no sélo puede tener un efecto adverso en la madre como: anemia, insuficiencia
renal y respiratoria, sino también en el feto: partos prematuros (2).
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ITU asociada a catéter.

Las ITU asociadas a catéter, se refiere a las ITU que ocurren en una persona cuyo tracto
urinario estd actualmente cateterizado o ha sido cateterizado en las Ultimas 48 horas (2).

Los microorganismos que ocasionan las ITU asociadas a la sonda transuretral, son los
mismos que causan otros tipos de ITU, por lo tanto, se deben tratar segin las
recomendaciones locales para el tratamiento de las ITU.

Estas son la principal causa de bacteriemia asociada a la asistencia sanitaria secundaria.
Aproximadamente el 20% de las bacteriemias adquiridas en el hospital surgen del tracto
urinario y la mortalidad asociada con esta condicidén es de aproximadamente el 10%. En los
ultimos afos, en promedio, se reportan en un ano, 2.5 episodios de ITU en adultos con lesién
medular (31). El desarrollo del cateterismo intermitente, la medicacidon anticolinérgica,
mejores técnicas de cuidado del paciente y controles periddicos con ultrasonografia renal; han
reducido las complicaciones del tracto urinario superior (como la hidronefrosis, el reflujo
vesicoureteral y el deterioro de la funcion renal) (32).

Un estudio reportd que la ITU representa el 12,9% de las infecciones adquiridas en la atencién
de la salud. La incidencia de bacteriuria asociada con el cateterismo permanente es del 3-8%
por dia. La duracién del cateterismo es el factor de riesgo mds importante para el desarrollo
de una ITU asociada a catéter. Una revisidn sistematica y metanalisis (RS-MA) reportd una
incidencia promedio de ITU-asociada a catéter de 13/1000 pacientes hospitalizados, con una
prevalencia del 9%; la poblacion con alto riesgo de ITU-asociada a catéter fueron: mujeres,
con una duracién prolongada de cateterismo, personas con diabetes y mayor tiempo de
hospitalizacién (2).

El cateterismo urinario deteriora los mecanismos de defensa del huésped y facilita el acceso
de uropatdgenos a la vejiga. Los catéteres urinarios permanentes facilitan la colonizacién con
uropatégenos al proporcionar una superficie para la unién de los receptores de unién de la
célula huésped reconocidos por las adhesinas bacterianas, mejorando asi la proliferacién
microbiana. Ademds, la mucosa uroepitelial se dafia, exponiendo nuevos sitios de unién de
bacterias, y la orina residual en la vejiga aumenta al acumularse debajo del bulbo del catéter.
Las infecciones del tracto urinario asociadas con el catéter a menudo son multimicrobianas,
causadas por microorganismos resistentes a multiples farmacos (2).
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Tabla 2. Definiciones importantes de ITU.

Clasificacion
ITU Aguda, esporadica o recurrente inferior (cistitis no complicada) y/o superior
ITU no (pielonefritis no complicada), limitada a mujeres no embarazadas sin anomalias
(o] [oJ[[ELEIIM anatomicas y funcionales relevantes conocidas dentro del sistema del tracto
urinario o comorbilidades.

Todas las ITU que no se incluye en la definicidon anterior: personas con mayor
probabilidad de complicaciones, hombres, mujeres embarazadas, alteraciones
ITU anatémicas o funcionales, anormalidades del tracto urinario, presencia de
(LIl ][ LEM catéteres urinarios permanentes, catéteres renales o presencia de otras
enfermedades con compromiso inmunolégico de base, por ejemplo, diabetes.

(MUNC 1 - Recurrencias de ITU no complicadas y/o complicadas, con una frecuencia de al
menos tres ITU/afio o dos ITU en los uUltimos seis meses.
En embarazadas: 2 o mas episodios durante el embarazo.

NVEIGELEEM Se refiere a las ITU que ocurren en una persona cuyo tracto urinario estd
catéter actualmente cateterizado o ha tenido un catéter colocado en las ultimas 48
horas.
Fuente: Tomado de la “Guia de Practica Clinica Europea de Urologia, 2019”.

Patogénesis de las infecciones del tracto urinario.

Los microorganismos pueden alcanzar el tracto urinario por via hematdgena, linfatica y por
ascenso retrégrado siendo la via de colonizacién mas frecuente. La diseminacion hematégena
ocurre principalmente a partir de otros focos infecciosos, aislandose microorganismos poco
frecuentes como Staphylococcus Aureus, Candida SP, Salmonella SP (33),(34).

Los factores del huésped (edad, inmunosupresién, gravidez, presencia de enfermedades
cronicas, malformaciones del tracto urinario) y la virulencia bacteriana, son determinantes
para aumentar el riesgo de desarrollar una ITU. Algunos de los factores de virulencia a
considerar son: factores de adherencia (adhesinas) como fimbrias tipo 1y tipo P, factores de
supervivencia como capsulas y liposacaridos, mecanismos de nutricion (sideroforos),
hemolisina y factor citotéxico necrosante, entre otros (35).

Clasificacion de las ITU.

Existen diferentes sistemas de clasificacion de ITU. Los mas utilizados son los desarrollados
por los Centros de Control y Prevencién de Enfermedades (CDC, por sus Siglas en inglés),
Sociedad de Enfermedades Infecciosas de América (IDSA, por sus Siglas en inglés), Sociedad
Europea de Microbiologia Clinica y Enfermedades Infecciosas, asi como la Administracion de
Alimentos y Medicamentos de Estados Unidos de América. Las guias actuales de ITU utilizan
con frecuencia el concepto de ITU no complicada y complicada con una serie de
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modificaciones (Figura 1). En 2011 la Seccién de Infecciones en Urologia de la Asociacion
Europea de Urologia propuso el sistema de clasificacidon basado en la presentacién clinica de
la ITU, nivel anatédmico de la ITU, grado de la gravedad de la infeccidn, categorizacién de los
factores de riesgo y disponibilidad de la terapia antimicrobiana adecuada.

La presente clasificacién se obtuvo posterior a la revisidn de la clasificacion de ITU llevada a
cabo por la Asociacion Europea de Urologia a través de la iniciativa sobre infecciones
urogenitales. De tal manera se propone clasificarla de acuerdo a:

* Nivel anatémico de la infeccidn.

* Grado o severidad de la infeccidn.

* Factores de riesgo.

* Hallazgos microbioldgicos.

Figura 1. Clasificacion de las infecciones del tracto urinario.

Cistitis

ITU no complicadas Pielonefritis ITU
Complicadas

ITU recurrente

Asociada a sonda

ITU en hombres

Bajo Riesgo Urosepsis

Fuente: Elaboracion propia a partir de “Guia Europea de Infecciones en las Vias Urinarias 2021”.
Administracién antimicrobiana.

Si bien, los beneficios del uso de antibiéticos son claros, la practica excesiva y los malos habitos
de consumo de éstos, han contribuido al creciente problema de resistencia bacteriana, siendo
una grave amenaza para la salud publica. Se estima que en los centros asistenciales de salud,
entre el 20 % y el 50 % de los antibidticos prescritos son innecesarios o inadecuados (2).

El uso indiscriminado de antibidticos, puede conllevar al desarrollo de resistencia bacteriana
a los mismos.

En respuesta a ello, una iniciativa mundial busca incorporar programas de administracién de
antibidticos en el cuidado de la salud, con el objetivo de optimizar los resultados clinicos y
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garantizar una terapia rentable mientras se minimizan las consecuencias no deseadas del uso
de antibidticos, como las infecciones asociadas a la atencion de la salud (2).

Se debe evaluar e individualizar cada caso, considerando los riesgos del paciente de
desarrollar una infeccion del tracto urinario o sus complicaciones, efectos adversos del
antibidtico y la resistencia bacteriana local.

Los programas de administraciéon de antibidticos incluyen dos acciones: (1) brindar
antibidticos conforme a las recomendaciones locales y (2) definir estrategias para lograr la
adherencia a la orientacién encomendada, incluyendo la educacién y retroalimentacion, asi
como la restriccion de la disponibilidad local de antibidticos. Una revision sobre la efectividad
de las intervenciones para mejorar las practicas de prescripcidon de antibidticos en pacientes
hospitalizados, encontré evidencia alta de que dichas intervenciones son efectivas para
aumentar la adherencia a la politica de antibidticos, lo que conduce a una reduccién del uso
de antibidticos, duracién del tratamiento y también puede minimizar la estancia hospitalaria

(1),

Los componentes importantes de los programas de administracion de antibidticos son:

* Capacitacién periédica del personal sobre el mejor uso de antibidticos;

* Apego a las Guias institucionales, nacionales o internacionales;

* Visitas periddicas a la sala y consultas con médicos especialistas en enfermedades
infecciosas y microbidlogos clinicos;

* Auditoria de la adherencia y los resultados del tratamiento;

* Monitoreo regular y retroalimentacion a los prescriptores de su desempefio y
resistencia a patogenos en cuanto a perfiles locales sobre sensibilidad y resistencia.

Es importante concienciar al personal médico sobre una adecuada utilizaciéon de los
antibidticos a ser utilizados para profilaxis uroldgica peri-procedimiento, incluyendo la
conformacidn de programas de vigilancia epidemiolégica y mecanismos eficaces de auditoria
y control del uso adecuado de antibidticos (1).

La decisidon de seleccionar un agente antibidtico en particular para profilaxis, debe ser basada,
en parte, en el patrén de resistencia bacteriana de dichos antibioticos, segln la epidemiologia
local de los potenciales uropatégenos. Segun varias entidades de salud expertas en el tema,
lo recomendado es proporcionar un ciclo corto de antibidticos en el peri-operatorio o peri-
procedimiento, que incluya una sola dosis o continuacidn de esta por menos de 24 horas. Los
factores de riesgo para desarrollar infecciones posteriores a procedimientos incluyen la
obesidad, edades en los extremos de la vida, estado nutricional, diabetes mellitus, terapia
inmunosupresiva o estado inmunosupresivo (90), (91).
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CAPITULO Ill. ANALISIS DE RESISTENCIA BACTERIANA. SITUACION DE LA RESISTENCIA
BACTERIANA INTERNACIONAL E INSTITUCIONAL, DE ACUERDO A CULTIVOS DE ORINA EN EL

INSTITUTO SALVADORENO DEL SEGURO SOCIAL: SERIE 2019-2021.
Resistencia bacteriana a nivel internacional.

Las opciones de tratamiento antibiético en las ITU se han reducido debido al aumento en las
tasas de resistencia bacteriana, principalmente por la presencia de bacterias productoras de
betalactamasas de espectro extendido (BLEE). Dichas betalactamasas son enzimas mediadas
por plasmidos que logran hidrolizar las penicilinas, cefalosporinas y aztreonam; ademas
ocasionan resistencia cruzada por otros grupos de antibidticos como las tetraciclinas,
aminoglucédsidos, trimetoprim sulfametoxazol y quinolonas (36).

Una RS evalud la resistencia antimicrobiana a las fluoroquinolonas en mujeres con ITU
adquirida en la comunidad, causada por E. coli. Los aislamientos variaron entre paises,
especificamente en el Reino Unido (0,5% a 15,3%), Alemania (8,7% a 15,1%) y Espafia (22,9%
a 30,8%). En Japon la resistencia a Levofloxacina fue del 8,2 %. En Brasil la resistencia
notificada a ciprofloxacina y Norfloxacina fue del 9,2 % y 7,4 %, respectivamente, pero fue
superior a Levofloxacina con un 18 % (37).

Una RS-MA que tuvo por objetivo determinar la frecuencia del patréon de resistencia
antibidtica en las ITU, incluyé 90 estudios y se recolectaron un total de 35,118 muestras de
orina de personas con ITU. Entre los patdgenos mdas comunes causantes de ITU se
encontraron E. coli, Klebsiella, Staphylococcus y Streptococcus, con una frecuencia del 62%,
13%, 12% y 11 respectivamente. Entre los aislados de E. coli, se encuentra la mayor resistencia
a la Amoxicilina (76 %), Trimetoprim-Sulfametoxazol (64 %), Cefalexina (61 %) y Cefalotina (60
%). Asimismo, la menor tasa de resistencia se observé en imipenem (14%), Nitrofurantoina
(18 %), Amikacina (21 %) y Ciprofloxacina (28 %). Otros antibidticos que mostraron resistencia
a E. coli son los siguientes: Gentamicina (32 %), Ceftriaxona (35 %), Cefazolina (48 %), Cefixima
(45 %), Cefotaxima (42 %) y Ceftazidima (40 %) (38).

Cuando se aisld Klebsiella, se encontrd el nivel mas bajo de resistencia a imipenem (13 %),
Ciprofloxacina (19 %) y Amikacina (27 %). La tasa de resistencia de los aislados de Klebsiella a
otros antibidticos fue la siguiente: Cefalotina (55 %), Trimetoprim-Sulfametoxazol (54 %),
Cefixima (53 %), Nitrofurantoina (42 %), Ceftazidima (40 %), Ceftriaxona (40 %), Gentamicina
(38 %) y Cefotaxima (38 %). (38).

En la actualidad uno de los principales microorganismos BLEE positivo es la E. Coli productora
de la enzima CTX-M-15, que se identificd en nuestro pais por primera vez en el aio 2011 y que
en este momento es uno de los principales uropatégenos identificados en la comunidad. Otros
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mecanismos implicados en la generacion de resistencia son la transmisién de genes de forma
vertical y horizontal (36),(39).

Los factores de riesgo reconocidos para desarrollar ITU por gérmenes BLEE positivos son: uso
previo de antibidticos, infecciones recurrentes por E. Coli, hospitalizacién reciente, nutricién
artificial, presencia de 2 o mas comorbilidades que requieren manejo en unidad de cuidado
intensivo, permanencia en hogares de paso y hemodialisis [(40),(41),(42)].

Algunos estudios estimaron la prevalencia estimada de gérmenes BLEE positivo es del 12.5%,
siendo mayor a la encontrada en paises de América Latina, Estados Unidos y Taiwan. EI 90 %
de los gérmenes aislados BLEE positivo fueron sensibles a Ertapenem, Fosfomicina vy
Amikacina. El Unico factor de riesgo estadisticamente significativo para tener ITU por E.Coli
BLEE positivo fue la ITU complicada (39).

Se ha reportado una resistencia a quinolonas del 88.8% y al Trimetoprim—Sulfametoxazol de
70.6%; de manera similar, otro estudio establecieron porcentajes de 91% para quinolonas y
65% para Trimetoprim—Sulfametoxazol, por lo cual el uso empirico de estos antibiéticos debe
hacerse con las precauciones del caso (39).

Otros datos, con respecto a los porcentajes de aislamientos susceptibles a diferentes
antibidticos principalmente, para E. Coli en Colombia, mostraron que la sensibilidad a
Ciprofloxacina estaba alrededor del 73.5% a 82.9%; en otras ciudades, era del 71%, 61.8% y
52.9% respectivamente. En Bogota para el afo 2009, la sensibilidad a cefalosporinas de
primera generacion era de 86.4%, para cefalosporinas de tercera generacion 94% vy
aminoglucdsidos 89.2% (43).

Resistencia bacteriana comunitaria en el ISSS.

En el ISSS, se llevd a cabo el analisis del sistema de vigilancia de resistencia bacteriana en
cultivos de orina en 5 Unidades Médicas del Instituto Salvadorefio del Seguro Social de El
Salvador, la serie de datos analizada incluyd tres afios 2019-2021, con el objetivo de establecer
evidencia local sobre el perfil de sensibilidad y resistencia antibiética de los cultivos en los
centros de atencidn en estudio, y con ello, brindar recomendaciones sobre antibiéticos que
sean aplicables para el tratamiento de las ITU en nuestra institucion.

El estudio se realizé entre los meses de marzo y junio de 2022. Para la obtencién de los datos,
en el mes abril de 2022, se solicité a los responsables de la vigilancia de laboratorio sobre la
resistencia bacteriana en las Unidades Médicas del Instituto Salvadorefio del Seguro Social a
nivel nacional, los archivos TxT del WHONET, que contenian los datos relacionados a los
aislamientos bacterianos y perfiles de sensibilidad y resistencia a los antimicrobianos,
incluyendo tres afios de informacion; logrando datos de 5 Unidades Médicas: (1) Usulutan, (2)

18

P, Fa
LA > k4
s —t b TEPRTAMENTD.
Dra. Silvia Guadalupe Mendoza de Ayala =
%, S

Jefe del Departamento de Normalizacion %,
Vg e ¥



Atlacatl, (3) Apopa, (4) San Jacinto y (5) Soyapango, significando éstas una muestra

representativa de los centros de atencidn del pais.

El universo en estudio estuvo conformado por 8,114 registros (Ver Cuadro 1), de los cuales

Unicamente se seleccionaron los correspondientes a urocultivo, siendo un total de 2,183

registros.

Tabla 4. Muestras comunitarias de Unidades Médicas en estudio. ISSS, 2019-2021.

Ano

Unidad Médica Total
2019 2020 2021

Apopa 1,053 1,053
Atlacatl 679 531 768 1,978
San Jacinto 893 397 624 1,914
Soyapango 882 805 1,687
Usulutan 693 312 477 1,482
Total 1,572 1,810 3,250 8,114

Fuente: Elaboracidn propia, a partir de informacion de archivos TxT del WHONET del ISSS.

Figura 2. Registros incluidos en el estudio. Muestras comunitarias de Unidades Médicas. ISSS,

2019-2021.

Urocultivos:
2.383

Datos: 8,114

5,731

Otro cultivo: 5,047

BLEE: 480

Sin muestra:149

Sin microorganismo: 55

Fuente: Elaboracién propia, a partir de informaciéon de archivos TxT del WHONET del ISSS.

Los resultados del analisis de la informacién develan que los principales microorganismos

aislados en cultivos de orina en las muestras comunitarias de Unidades Médicas del ISSS, 2019-
2021, fueron: Escherichia coli con el 11% (256/2383), Klebsiella Pneumoniae con 7%
(170/2383), Proteus mirabilis 7% (15/2383), Streptococcus agalactiae 5% (130/2383),
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Staphylococcus Aureus 5% (120/2383) y Enterobacter cloacae 5% (113/2383), los que
representan de forma acumulada el 40% de todos los microorganismos aislados.

Tabla 5. Frecuencia de los 10 microorganismos mas frecuentemente aislados en cultivos de
orina. Muestras comunitarias de Unidades Médicas del ISSS, 2019-2021.

Microorganismo aislado en orina Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
Escherichia coli 256 11% 11%
Klebsiella pneumoniae 170 7% 18%
Proteus mirabilis 158 7% 25%
Streptococcus agalactiae 130 5% 30%
Staphylococcus Aureus ss. Aureus 120 5% 35%
Enterobacter cloacae 113 5% 40%
Klebsiella oxytoca 98 4% 44%
Enterococcus faecalis 91 4% 48%
Enterococcus spp. 89 4% 51%
Pseudomona aeruginosa 81 3% 55%
Otros 1,077 45% 100%
Total 2,383 100%

La Escherichia coli, principal agente aislado, se encontrd con una resistencia antimicrobiana
que alcanza o supera el 20% con ampicilina, ampicilina/sulbactam, cefepima, ceftriaxona,
ciprofloxacina, piperacilina/tazobactam y trimetoprim/sulfametoxazol. Por otro lado, mostré
sensibilidad mayor al 80% con amikacina, gentamicina, imipenem, meropenem vy
nitrofurantoina. En el caso de amoxicilina/acido clavuldnico, la sensibilidad mostrada fue del
80%, resistencia del 12% vy sensibilidad intermedia del 8%. Ver Figura 3.
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Figura 3. Sensibilidad y resistencia antibidtica para Escherichia-coli, en Unidades Médicas del
ISSS, 2019-2021.
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Fuente: Elaboracion propia, a partir de informacion de archivos TxT del WHONET del ISSS.

Respecto a Klebsiella pneumoniae, este microorganismo presentd resistencia inferior al 20%
con amikacina, amoxicilina/acido clavulanico, cefepima y gentamicina. En el caso de imipinem
y meropenem se observd cero resistencias, pero con sensibilidad intermedia del 6.8% en
imipenem.

Por otra parte, hubo resistencia mayor a 20% con ampicilina/sulbactam, ceftriaxona,
ciprofloxacina, nitrofurantoina, piperacilina/tazobactam y Trimetoprim/sulfametoxazol. Ver
Figura 4.
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Figura 4. Sensibilidad y resistencia antibidtica para Klebsiella Pneumoniae, en Unidades
Médicas del ISSS, 2019-2021.
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Fuente: Elaboracién propia, a partir de informacion de archivos TxT del WHONET del ISSS.

resistencia mayor al 20% a nitrofurantoina vy
Por otro lado, mostré resistencia inferior al 20% con

Proteus mirabilis mostro

trimetroprim/sulfametoxazol.
amoxicilina/4acido clavulanico, ampicilina/sulbactam, ceftriaxona, ciprofloxacina, gentamicina.

En el caso de amikacina, imipenem, meropenem y piperacilina/tazobactam y cefepima P.
mirabilis se mostré con resistencia cero a estos antimicrobianos, aunque con sensibilidad
intermedia de grado variable en el caso de amikacina (2.6%), imipenem (25%) y meropenem

(33.3%) (Ver figura 5).
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Figura 5. Sensibilidad y resistencia antibidtica para Proteus Mirabilis, en Unidades Médicas
del ISSS, 2019-2021.
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Fuente: Elaboracién propia, a partir de informacion de archivos TxT del WHONET del ISSS.

Estreptococcus agalactiae mostré muy poca resistencia a los antimicrobianos, por debajo del
10% en caso de ampicilina, clindamicina, eritromicina y penicilina G. No hubo resistencia
antimicrobiana con cefepima, ceftriaxona y vancomicina. Ver figura 6.

Con respecto a Staphylococcus aureus ss, este mostro resistencia antimicrobiana por debajo
del 10% en caso de ciprofloxacina, nitrofurantoina, oxaciclina y Trimetoprim/sulfametoxazol.
En cambio, tuvo resistencia mayor al 20% con clindamicina, eritromicina y penicilina. Ver
figura 7.

Respecto de Enterobacter Cloacae se reportd resistencia mayor al 20% con cefepima,
ceftriaxona y nitrofurantoina. La resistencia inferior al 20% se observd con amikacina,
ciprofloxacina, gentamicina y trimetroprim/sulfametoxazol. Por otro lado, este
microorganismo tuvo cero resistencias a imipenem, meropenem y piperacilina/tazobactam,

sin embargo, imipenem tuvo una sensibilidad intermedia del 50%. Ver figura 8.
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Figura 6. Sensibilidad y resistencia antibidtica para Streptococcus Agalactiae, en Unidades
Médicas del ISSS, 2019-2021.
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Fuente: Elaboracién propia, a partir de informacion de archivos TxT del WHONET del ISSS.

Figura 7. Sensibilidad y resistencia antibidtica para Staphylococcus Aureus ss., en Unidades
Médicas del ISSS, 2019-2021.
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Fuente: Elaboracién propia, a partir de informacion de archivos TxT del WHONET del ISSS.

24

RO b,
3 \S’dtE BE7
/ ) 1%
4 ‘n e ‘f EPARTAENTO. 3
Dra. Silvia Guadalupe Mendoza de Ayala E,“ @ §

Jefe del Departamento de Normalizacion v’.r‘. ¥
Moges



Figura 8. Sensibilidad y resistencia antibidtica para Enterobacter Cloacae, en Unidades
Médicas del ISSS, 2019-2021.
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Fuente: Elaboracion propia, a partir de informacion de archivos TxT del WHONET del ISSS.
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CAPITULO IV. PREGUNTAS CLINICAS Y RECOMENDACIONES

Pregunta No. 1. { Deberian indicarse intervenciones no antimicrobianas para la prevencion de

las infecciones del tracto urinario?

Recomendacion: No se sugiere utilizar intervenciones no antimicrobianas para la prevencién
de infecciones del tracto urinario.

Calidad de la evidencia: Baja @HOOS
Fuerza de la recomendacion: Condicional en contra.

Puntos de buena practica:
A) Las siguientes intervenciones no antimicrobianas no aportan beneficio en la
prevencion de infecciones del Tracto Urinario:
- Probidticos.
- Hipurato de metenamina.
- Hierbas medicinales chinas.
- Vacunas (inmunizacién oral).
- D-manosa.
- Instalacién endovesical de acido hialurdnico y sulfato de condroitina.
- Vitamina C.
B) Se sugiere realizar cambios en la conducta para prevenir Infecciones del Tracto
Urinario:
- Evitar duchas vaginales.
- No postergar la miccién cuando se percibe la necesidad de hacerlo.
- Evitar el uso de espermicidas.
- Mantener un estado adecuado de hidratacién.
- Realizar miccidn postcoital.
- Evitar précticas sexuales de riesgo.
- Mantener practicas de higiene apropiadas y continuas de la region perianal.
- Evitar uso de ropa ajustada.

Resumen de evidencia.

A continuacién, se presenta el resumen de la evidencia encontrada respecto a las
intervenciones no antimicrobianas que existen para la prevencion de Infecciones del Tracto
Urinario, en personas mayores de 18 afios. La tabla de evaluacidén de la evidencia a través de
la Metodologia GRADE de esta pregunta puede identificarse en el Anexo 2A1.
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Terapias no antimicrobianas.

Las mujeres sexualmente activas y aquellas que usan espermicidas, particularmente cuando
se emplean junto con diafragmas, y que tienen una ITU recurrente, deben ser asesoradas
sobre la posible relacion entre su método anticonceptivo y las infecciones. Se esperaria que la
abstinencia, disminucién o eliminacidon del uso de productos que contienen espermicida
redujeran el riesgo de ITU (1).

Es razonable sugerir a las mujeres que la miccién postcoital temprana y la ingesta de liquidos
mas con el objetivo de aumentar la frecuencia de la miccién, aunque no se ha demostrado
gue esté asociada con un menor riesgo de ITU recurrente, podria ser atil. Para el caso de
mujeres con ITU recurrentes frecuentes que usen espermicidas o diafragma con espermicidas,
y no desean cambiar este método anticonceptivo, se les debe ofrecer tratamiento
antimicrobiano, explicando el riesgo de resistencia bacteriana y eventos adversos a dichos
medicamentos (9).

Jugo de arandanos.

Anteriormente, parecia haber alguna evidencia de que el jugo de ardndano podria disminuir
la cantidad de ITU sintomaticas durante un periodo de 12 meses, particularmente en mujeres
con ITU recurrentes, por lo que ha sido utilizado ampliamente durante varias décadas para la
prevencion y el tratamiento de ITU. Una RS-MA encontrd que, en comparacién con placebo
(agua o sin tratamiento), los productos de arandano no redujeron significativamente la
aparicion de ITU sintomatica en general (RR 0,86; 1C95%: 0,71 a 1,04) o para cualquiera de los
subgrupos: mujeres con ITU recurrentes (RR 0,74, 1C95%: 0,42 a 1,31); personas mayores de
edad (RR 0,75, 1C95%: 0,39 a 1,44); mujeres embarazadas (RR 1,04, IC95% 0,97 a 1,17);
pacientes con cadncer (RR 1,15 1C95%: 0,75 a 1,77); o personas con vejiga neuropatica o lesién
de la columna (RR 0,95; 1C95%: 0,75 a 1,20). (44) (Ver Tabla Anexo 2A1).

Probidticos.

La disfuncion vesical en personas con una lesion del sistema nervioso aumenta el riesgo de
infecciones vesicales frecuentes. Existe evidencia que sugiere que los probidticos pueden
prevenir las infecciones de vejiga en mujeres posmenopausicas; un MA indagd sobre la
efectividad de los probidticos para la prevencién de infecciones de vejiga en pacientes con
disfuncidn de vejiga después de una lesidon del sistema nervioso. Los tres estudios incluidos,
investigaron si la introduccion de probidticos directamente en la vejiga para crear una colonia
no daiiina prevendria las infecciones urinarias en pacientes con disfuncién de la vejiga. Se
encontrd que, en general, los estudios eran de mala calidad y tenian un alto riesgo de sesgo
por lo que la efectividad de la colonizacién con probidticos para prevenir la infeccion vesical
en pacientes con disfuncion vesical es incierta por tanto no esta claro si los probidticos
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previenen las infecciones de orina en pacientes con disfuncion de la vejiga después de una
lesion del sistema nervioso. Se necesitan mas estudios de disefio sélido (45).

Un MA realizado en adultos y nifios, no encontré una reduccion en el riesgo de ITU recurrente
entre pacientes con probidticos comparado con placebo (RR 0,82, IC95%: 0,60 a 1,12) (46).
Otro MA sobre productos que contienen Lactobacillus spp., encontré un RR de 0,684 (1C95%:
0,438 a 0,929), lo que respaldaria un efecto profilactico beneficioso de los productos con
lactobacilos para ITU. Sin embargo, se requieren estudios mas sélidos para confirmar estos
resultados. Algunos estudios presentaban deficiencias metodoldgicas (alto riesgo de sesgo,
falta de aleatorizacién de los participantes, cegamiento de la asignacion e informe selectivo
de resultados) (45).

Plantas medicinales chinas.

La medicina herbaria china tiene un historial registrado de tratamiento de los sintomas de las
ITU. Se ha sugerido que tienen potencial en el tratamiento de las ITU recurrentes. Sin
embargo, un MA indicé que a pesar que los tratamientos con hierbas chinas para la ITU
recurrente pueden ser mas efectivos que los tratamientos a base de hierbas disefiados para
tratar la ITU aguda, debido al tamafio de muestra pequeiio y la calidad deficiente de los
estudios incluidos, no fue posible formular conclusiones sélidas sobre el uso de hierbas chinas
para la prevencién de ITU recurrente en mujeres, ya sea solo o como complemento de los
antibioticos. El analisis sugiridé que las hierbas chinas tenian una tasa mas alta de efectividad
para ITU aguda (RR 1,2, 1C95 %: 1,1 a 33) y tasas reducidas de ITU recurrente (RR 0,28, IC95 %:
0,09 a 0,82) (47).

Hipurato de metenamina.

Las sales de metenamina se utilizan a menudo como una alternativa a los antibidticos para la
prevencion de ITU. Un MA evalud los efectos beneficiosos y perjudiciales del hipurato de
metenamina en la prevencion de ITU. Se encontrd que éste puede ser efectivo para prevenir
la ITU en pacientes sin anomalias de las vias renales, en particular cuando se utiliza para la
profilaxis a corto plazo. Para BA se incluyé seis estudios (853 participantes): RR 0,53; 1C95%:
0,24 a 1,18). No parece funcionar en pacientes con vejiga neuropdtica o en pacientes que
tienen anormalidades en el tracto renal, sin embargo, la calidad de los estudios fue deficiente
por lo que se necesitan estudios adicionales para demostrar el beneficio de su uso (48).

Vacunas.

Las vacunas para la prevencion de ITU han sido un importante foco de estudio, dado que se
han desarrollado diferentes estrategias de vacunas empleando el uso de extractos derivados
de una gama de uropatdgenos, tales como Uro-Vaxom ® (Vifor Pharma Ltd, OM Pharma,
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Myerlin, Suiza); Urovac® (Solco Basel Ltd, Basilea, Suiza); ademads, uno de los desarrollos mas
recientes es EXPEC4V (GlycoVaxyn AG, Schlieren, Suiza). Cada uno de estos consta de
preparados con las bacterias mas cominmente implicadas en ITU como la Escherichia coli (49).

Un MA evalué si las vacunas existentes eran clinicamente efectivas en la prevencién de las ITU
recurrentes, encontrando un posible beneficio; con una tasa de recurrencia de ITU reducida
en los puntos finales del ensayo en comparacion con el placebo. El uso de vacunas parecié
reducir la recurrencia de ITU en comparacion con el placebo (RR 0,74, 1C95%: 0,67 a 0,81).
Uro-Vaxom mostré la mayor reduccidn en la tasa de recurrencia de ITU; el efecto maximo se
observé a los 3 meses en comparacion con 6 meses después del tratamiento inicial (RR 0,67,
IC95% 0,57 a 0,78); y (RR 0,78, IC95 0,69 a 0,88), respectivamente. Urovac también puede
reducir el riesgo de recurrencia de ITU (RR 0,75, IC95%: 0,63 a 0,89). EXPEC4V no parece
reducir la recurrencia de la ITU en comparacion con el placebo al final del estudio (RR 0,82,
IC95%: 0,62 a 1,10) (49). Sin embargo, los resultados deben interpretarse con cautela debido
a la baja calidad de los estudios. Se requieren mas estudios.

D- Manosa.

La Escherichia coli. tiene factores de virulencia especificos que promueven la infeccién a través
de la adhesion a las células uroteliales; la D-manosa es una estrategia de prevencién no
antibidtica que se une a la punta de las fimbrias tipo 1 y satura la adhesina FimH, evitando asi
la adhesidn bacteriana al urotelio.

En un MA que se realizé para determinar si la D-manosa reduce la recurrencia de la ITU (En
este caso, la incidencia acumulada) en mujeres adultas con ITU recurrente, en comparacion
con otros agentes de prevencién; el RR de tratamiento comparado con placebo fue de 0,23
(1C95%, 0,14 a 0,37); el RR de tratamiento comparado con antibidticos fue de 0,39 (IC95%,
0,12 a 1,25), mostrando una posible efectividad similar de la D-manosa en comparacién con
los antibidticos preventivos, mas no fue concluyente debido limitaciones de los estudios (50).

Instilacion endovesical de acido hialurdnico y sulfato de condroitina.

Las instilaciones endovesicales de acido hialurdnico y sulfato de condroitina se han utilizado
para la reposicion de la capa de glicosaminoglicano en el tratamiento de cistitis intersticial,
vejiga hiperactiva, cistitis por radiacion y prevencién de ITU recurrente. Una RS concluyd que
se necesitan mas estudios para evaluar el beneficio de este tipo de terapia; por lo tanto, no es
posible brindar ninguna recomendacién general (51,52).

Practicas sexuales de riesgo.

El panel de expertos consensud incluir dentro de los puntos de buena practica, la sugerencia:
“evitar las prdcticas sexuales de riesgo”. El comportamiento sexual de alto riesgo pone a las
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personas en riesgo de infecciones de transmisidon sexual (STI, por sus siglas en inglés),
embarazos no planificados, y de estar en una relacion sexual antes de estar lo suficientemente
maduros para saber en qué consiste una relacidn saludable. Los adolescentes y los adultos
jévenes corren un riesgo mas alto que los adultos (53).

Como ejemplos de comportamientos sexuales de alto riesgo se incluyen:

e Relacion sexual sin usar un condén masculino o un condén femenino, excepto en una
relaciéon duradera con una sola pareja (monogamica).

e Contacto sin proteccion bucal-genital, excepto en una relacién monogamica duradera.

e Actividad sexual temprana, especialmente antes de los 18 afios.

e Tener multiples parejas sexuales.

e Tener una pareja de alto riesgo (una persona que tiene muchas parejas sexuales u
otros factores de riesgo).

e Tener sexo anal o una pareja que lo hace, excepto en una relacion duradera con una
sola pareja (monogamica).

e Tener relaciones sexuales con una pareja que se inyecta o se ha inyectado drogas
alguna vez.

e Tener relaciones sexuales (trabajo sexual) a cambio de drogas o dinero.

Pregunta No. 2. ¢En pacientes con bacteriuria asintomatica, cuando esta recomendada la

terapia antimicrobiana y cudl es el antibidtico sugerido?

Recomendacion: En personas diagndstico de bacteriuria asintomatica que seran sometidos a
reseccion transuretral de prdéstata o en embarazadas, se sugiere el inicio de terapia
antimicrobiana, de acuerdo con la sensibilidad y resistencia segun urocultivo.

Fuerza de la recomendacion: Condicional a favor.
Calidad de la evidencia: Baja QPO O

Puntos de buena priactica:

1. No se encontraron diferencias en efectividad entre los distintos regimenes de
antibidticos para tratar la bacteriuria asintomatica en esta poblacion.

2. El tratamiento para la BA con antibidticos en embarazadas reduce el riesgo de
pielonefritis y trabajo de parto prematuro, por lo que se sugiere el uso de
Nitrofurantoina de liberacion lenta, a dosis de 100 mg cada 12 horas por 5 dias,
excepto en fase de trabajo de parto o al presentarse resistencia a Nitrofurantoina.

3. No se sugiere el uso de antibidticos en pacientes con bacteriuria asintomatica en los
siguientes casos:

a. Personas sin factores de riesgo.
b. Diabéticos controlados.
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c. Adultos mayores.
d. Mujeres Posmenopdusicas.
e. Personas que van a recibir: Trasplante renal, reemplazo articular y cirugia
cardiaca
4. Debe tenerse en cuenta que el uso de antibidticos en casos de BA puede estar asociado
significativamente con reacciones adversas y resistencia antimicrobiana.
5. No se encontré evidencia a favor o en contra del uso de antibidticos en pacientes
neutropénicos con BA. Se sugiere en estos casos iniciar terapia empirica en presencia
de bacteriuria y fiebre.

Resumen de evidencia:

A continuacién, se presenta el resumen de la evidencia encontrada para determinar en caso
de pacientes con bacteriuria asintomdtica, JCudndo estd recomendada la terapia
antimicrobiana y cudl es el antibidtico recomendado? Las tablas de evaluacion de la evidencia
de esta pregunta, a través de la metodologia GRADE, pueden verse en Anexos 2B1, 2B2 y 2B3.

Un MA que incluyd personas con diagndstico de BA, no encontrdé diferencias entre antibidticos
versus ningun tratamiento de la BA para el desarrollo de ITU (RR 1.1, IC95% 0.51 a 2.43),
complicaciones (RR 0.80 1C95% 0.36 a 1.75) o muerte (RR 0.99 1C95% 0.70 a 1.41). Aunque los
antibidticos fueron superiores a ningun tratamiento para la cura bacterioldgica, se obtuvieron
mas eventos adversos. No hubo beneficio del tratamiento de la BA (54),(55). (Ver Anexo 2B1).

Sin embargo, el tratamiento con antibidticos para BA puede estar indicado para reducir el
riesgo de pielonefritis en el embarazo. Tanto el tratamiento de corta duracién como el
tratamiento continuo, pueden reducir la incidencia de pielonefritis (RR 0.24 1C95% 0.13 —
0.41). El tratamiento podria reducir el riesgo de bacteriuria persistente (RR 0.301C95% 0.18 a
0.53), sin embargo, la calidad de evidencia fue baja (56). (Ver Anexo 2B1).

Los estudios no fueron concluyentes sobre el régimen antibiético mas eficaz y seguro para el
tratamiento inicial de la BA en el embarazo. Un estudio mostrd ventajas con un curso mas
prolongado de Nitrofurantoina y otro mostré una mejor tolerabilidad con Ampicilina en
comparacion con pivmecilinam; no se demostré una diferencia entre los grupos tratados con
diferentes antibidticos. Debido a la poca evidencia disponible, deben considerarse factores
como el costo, la disponibilidad local y los efectos secundarios en la selecciéon de la mejor
opcién de tratamiento (57). (Ver Anexo 2B1).

Es importante tener en cuenta que un régimen de dosis Unica de antibidticos puede ser menos
efectivo que un régimen de corta duracion?, pero se necesitan mas estudios que midan
resultados significativos, como la tasa de curacién. Las mujeres con BA en el embarazo deben

2 Incluye: cuatro a siete dias.
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ser tratadas con el régimen estandar de antibidticos hasta que haya mas estudios que
demuestren el tratamiento de siete dias en comparacion con ciclos mas cortos® de terapia
antimicrobiana (58).

Aunque ha habido afirmaciones de que los antibidticos recientes y los esquemas mds recientes
son mejores a los antibidticos con mayor antigliedad, en particular la Ampicilina y las
cefalosporinas, y el esquema de tratamiento tradicional mas largo de siete dias, esta revisidn
no logré mostrar una mejoria en la eficacia con el uso de los antibidticos recientes y un
programa de tratamiento mas corto. En la comparacién entre pivmecilinam y Ampicilina, la
Ampicilina se toleré mejor que pivmecilinam. En el caso de la sulfadimidina y la cicloserina,
aunque la cicloserina fue mas efectiva contra la BA, ambas tienen categorias de embarazo mas
altas, estando ambas asociadas con el riesgo de anomalias congénitas. Esto limita su
aplicabilidad en la actualidad donde se dispone de antibiéticos mas seguros (1).

No hubo evidencia de beneficio en pacientes sin factores de riesgo, con diabetes mellitus,
mujeres posmenopausicas, adultos mayores que habitan en casas de cuidados de la salud
(asilos), con trasplantes renales o pacientes antes del reemplazo articular, y el tratamiento fue
perjudicial para los pacientes con ITU. El tratamiento de BA resulté en un menor riesgo de ITU
postoperatoria después de la cirugia de reseccién transuretral (RR = 0.20, IC95% 0.05 a 0.86).
En mujeres embarazadas, se encontro evidencia de que el tratamiento de BA disminuyo el
riesgo de ITU sintomatica, bajo peso al nacer y trabajo de parto prematuro. Por lo tanto, en
los casos de BA se sugiere la terapia antimicrobiana previo a una cirugia de reseccién
transuretral (59).

No se encontré evidencia suficiente para respaldar el tratamiento rutinario con antibidticos,
en pacientes a quienes se les realiza un trasplante renal y que presentan BA posterior a éste
(RR 0.86 1C95% 0.51 a 1.45) (60). El tratamiento con antibidticos para evitar BA durante el
momento perioperatorio de un reemplazo articular, no reduce la incidencia de infecciones
periarticulares pos-operatorias (OR 1,64, 1C95%: 0,84 a 3,23) (61), ni disminuye la incidencia
de infeccion del sitio quirdrgico en pacientes sometidos a cirugia cardiovascular (RR 1.38
IC95% 0.56 a 3.38) (62). (Ver Anexo 2B1).

En personas con neutropenia de alto riesgo*, no se encontré evidencia suficiente que
determine el beneficio de tratar con antibiéticos la BA en éstos; ademas, no se documentd
evidencia de la frecuencia con la que ocurre la BA y cdmo progresa a ITU sintomatica en
ellos. Los pacientes con neutropenia de bajo riesgo® presentan un nivel de riesgo minimo de

3 Incluye: de tres o cinco dias.
4 Recuento absoluto de neutréfilos <100 células/mms3, >7 dias de duracién después de la quimioterapia.
5 Recuento absoluto de neutréfilos >100 células/mm3, <7 dias, clinicamente estable.
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infeccion; no se reportd evidencia que sugiera que en esta poblacién la BA esté mas
comprometida en comparacion con el resto de la poblacién (63).

Pregunta No. 3. ¢En personas mayores de 18 afos con cistitis/uretritis, cual es la terapia

antimicrobiana recomendada?

Recomendacién: En personas mayores de 18 afos con cistitis o uretritis, incluyendo mujeres
embarazadas, se sugiere el inicio de terapia empirica de primera linea con Nitrofurantoina o
Fosfomicina trometamol o cefalosporinas orales.

Fuerza de la recomendacion: Condicional a favor.
Calidad de la evidencia: Baja @HOOS

Puntos de buena practica:

1. No se encuentra superioridad entre los regimenes terapéuticos.

2. El tratamiento individual debe decidirse sobre la base de la susceptibilidad de los
uropatégenos locales, riesgo de eventos adversos, condicion del paciente y posibilidad
de desarrollo de resistencia bacteriana.

3. Para las personas con diagndstico de cistitis y uretritis inicie terapia empirica con las
siguientes opciones:

a. Nitrofurantoina 100 mg via oral cada 12 horas por 7 dias.
b. En caso de resistencia bacteriana o limitada respuesta a Nitrofurantoina, se
sugiere el uso de Fosfomicina Trometamol 3 gramos via oral dosis Unica.
c. Ceftibuteno 400 mg via oral cada dia por 7 dias.
d. Cefradina 500 mg via oral cada 6 horas por 7 dias.
e. Cefuroxima axetil 250 mg cada 12 horas por 7 dias.
4. En pacientes con cistitis o uretritis con intolerancia a la via oral, sugiera el uso de:
i. Cefradina 500 mg intravenoso cada 6 horas por 7 dias.
ii. Cefuroxima 1.5 gramos intravenoso cada 8 horas por 7 dias.
5. No utilice como tratamiento empirico para cistitis/uretritis, las siguientes opciones:
Ampicilina, Amoxicilina, Amoxicilina-Acido Clavuldnico, TMP/SMX, Ceftriaxona vy
fluoroquinolonas, debido a la resistencia bacteriana documentada localmente.
6. No es necesario realizar urocultivo de seguimiento a todos los pacientes. (Ver apartado
indicaciones de seguimiento con urocultivo, Capitulo |I. Marco tedrico conceptual).
7. No use antibioticos cuyo umbral de resistencia sea igual o mayor al 20%.
8. La nitrofurantoina estd contraindicada en mujeres embarazadas durante el trabajo de parto,
debido al posible riesgo de hemdlisis de los glébulos rojos inmaduros en los recién nacidos.
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Resumen de Evidencia.

A continuacién, se presenta el compendio de la evidencia encontrada para determinar cudl es
la terapia antimicrobiana recomendada en personas mayores de 18 afios con Cistitis/uretritis;
las tablas de evaluacién de la evidencia, a través de la metodologia GRADE de esta pregunta,
pueden verse en el apartado de Anexos 2C1, 2C2, 2C3, 2C4 y 2C5.

Se describe la evidencia encontrada donde se compard la efectividad de diferentes regimenes
de antibidticos; demostrando la no existencia de diferencias entre los mismos. Esta evidencia
se valord sobre el contexto de la realidad institucional de sensibilidad y resistencia, sobre la
que finalmente se emitieron las recomendaciones para esta pregunta.

Los farmacos betalactdmicos fueron tan efectivos como el TMP-SMX parala curacién
sintomdtica a corto plazo (RR 0,95; IC95%: 0,81 a 1,12) y a largo plazo (RR 1,06; 1C95%: 0,93 a
1,21). Los estudios mostraron que el TMP-SMX fue igualmente de efectivo como las
fluoroquinolonas para lograr la curacién sintomatica a corto plazo (RR 1,00; 1C95%: 0,97 a 1,03)
y a largo plazo (RR 0,99; IC95%: 0,94 a 1,05). La curacidn a corto plazo para la Nitrofurantoina
fue similar a la de TMP-SMX (RR 0,99; 1C95%: 0,95 a 1,04), al igual que la curacidn sintomatica
a largo plazo (RR 1,01; IC95%: 0,94 a 1,09). No se encontrd diferencias entre los diferentes
tipos de antimicrobianos incluidos en la RS para la curacién de ITU sintomatica aguda no
complicada (64).

Un MA buscé determinar qué antibidtico es el mas efectivopara el tratamiento
de las ITU sintomaticas durante el embarazo: tasas de curacion, infeccidn recurrente,
incidencia de parto prematuro, rotura prematura de membranas, ingreso en unidad de
cuidados intensivos neonatales, necesidad de cambio de antibidtico e incidencia de pirexia
prolongada. No encontrando datos suficientes para recomendar un régimen farmacoldgico
especifico para el tratamiento de las ITU sintomaticas durante el embarazo (65).

No se encontraron diferencias clinicamente significativas al usar antibidticos intravenosos mas
antibidticos orales comparado con sélo antibidticos intravenosos (RR 1.08 1C95% 0.93 a 1.27).
Tampoco se encontrd ventaja para la infeccién recurrente (RR 1.72 1C95% 0.47 a 6.32). La
Cefradina intravenosa parece tener mayor efecto que Cefuroxima intravenosa y oral para la
curacion de ITU en embarazadas (RR 0.75 1C95% 0.57 a 0.99) (65). (Ver Anexo 2C5).

Al comparar Cefazolina intravenosa versus Ampicilina mdas Gentamicina intravenosa, no se

observaron diferencias sobre la tasa de curacién (RR 1.01 1C95% 0.93 a 1.11).

La Ceftriaxona intramuscular versus Ampicilina mas Gentamicina intravenosa, tampoco
mostro diferencias para la cura de ITU en embarazadas (RR 1.05 IC95% 0.98 a 1.13), de igual
forma Ceftriaxona intramuscular versus Cefazolina intravenosa (RR 1.04 1C95% 0.97 a 1.11);
Ampicilina oral versus Nitrofurantoina oral (RR 0.97 1C95% 0.83 a 1.13); Fosfomicina
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Trometamol oral versus Ceftibuteno oral RR 1.06 1C95% (0.89 a 1.26); antibidticos para
pacientes ambulatorios versus pacientes hospitalizados RR 1.07 IC95% (1.00 a 1.14) (65). (Ver
Anexo 2C5).

Un MA reporté la no existencia de diferencias entre los antibidticos de corta duracién (3a 6
dias) y de larga duracién (7 a 14 dias) con respecto a la eficacia del tratamiento. Los tiempos
de duracién de tratamientos mas largos pueden estar asociados con mds eventos adversos
debido a los medicamentos. La duracidon o6ptima del tratamiento en mujeres de edad
avanzada® es de 3 a 6 dias (66).

Otro MA concluyd que en pacientes con anomalias urogenitales’, se requiere un tratamiento
mas prolongado (67).

Pregunta No. 4. ¢En personas con pielonefritis aguda no complicada y mayores de 18 anos,

cual es la terapia antimicrobiana recomendada para el manejo ambulatorio?

Recomendacion: En pacientes con pielonefritis aguda no complicada, se sugiere inicio de
terapia antimicrobiana empirica con: cefalosporinas orales (de primera, segunda o tercera
generacién) o Amikacina. (Consenso de Expertos).

Puntos de buena priactica:

e La terapia antimicrobiana empirica inicial, debe elegirse en base a los patrones de
sensibilidad/resistencia bacteriana local y factores especificos del paciente (por
ejemplo, alergias).

e Lasdosissugeridas de antibidticos a utilizar como terapia de primera linea ambulatoria
en pacientes con pielonefritis aguda, son las siguientes:

a) Cefalexina 500 mg via oral 2 a 3 veces al dia por 7 a 10 dias.

b) Cefixima 400 mg via oral cada dia por 7 a 10 dias y

c) Amikacina a dosis de 15 mg/kg una vez al dia (maximo por dosis 1,5 g) por 7
dias.

e Usar las siguientes opciones sélo cuando tenga un reporte de cultivo y antibiograma
gue indique sensibilidad adecuada: Amoxicilina-acido clavulanico, Trimetroprim-
Sulfametoxazol, Ciprofloxacina, Ceftriaxona, o Gentamicina.

6 Edad avanzada: Personas de 60 afios o0 mas de edad.
7 Definidas como defectos de nacimiento y afecciones hereditarias que dafian las vias urinarias (rifiones, uréteres
y vejiga) o el aparato genital (érganos reproductores), también llamado sistema genitourinario. Pueden ser:
anomalias en la duplicacién de la vejiga, rifiones quisticos, anomalias de fusion, agenesia renal, displasia renal,
ectopia renal, hipoplasia renal, vejiga neurogénica, valvula uretral posterior, estenosis del meato uretral
(estenosis uretral), reflujo vesicoureteral, entre otras.
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e Enlos casos en que se opte por el uso de aminoglucdsidos, se debe tener en cuenta la
funcién renal y se sugiere que el tratamiento no exceda de 7 dias.

e No debe utilizarse Nitrofurantoina, ni Fosfomicina para el tratamiento de pielonefritis
aguda, debido a que no logran concentraciones adecuadas a nivel renal.

e Los factores de riesgo a tener en cuenta para el desarrollo de pielonefritis aguda son:
frecuencia de las relaciones sexuales en el ultimo mes (>3 veces por semana),
infecciones del tracto urinario reciente, diabetes, incontinencia reciente, nueva pareja
sexual en el ultimo afio y el uso reciente de espermicidas.

Resumen de evidencia:

Para esta pregunta no logré identificarse estudios con evidencia contundente, ya que no
presentaban los datos necesarios para realizar una adecuada evaluacién de la calidad de los
mismos, por lo cual no se incluye una tabla con el resumen de la evidencia con el sistema
GRADE. El nivel de evidencia global fue definido por el consenso de expertos clinicos de esta
Guia.

Las tasas de resistencia local registradas en los antibiogramas hospitalarios, a menudo estan
sesgadas por cultivos de muestras obtenidas de pacientes hospitalizados o con infecciones
complicadas y, es posible que no pronostiquen la sensibilidad en mujeres con infecciones, sin
complicaciones adquiridas en la comunidad, en quienes las tasas de resistencia bacteriana
tienden a ser mas bajas. La vigilancia continua de la resistencia bacteriana, es fundamental
dentro de los Sistemas de Atenciéon Médica, para informar las decisiones antimicrobianas a
tener en cuenta para el inicio de tratamiento empirico (17).

La Sociedad Americana de Enfermedades Infecciosas recomienda el tratamiento ambulatorio
de la pielonefritis con Ciprofloxacina oral, Levofloxacina o Trimetoprim-Sulfametoxazol oral.
(30). Eltratamiento 6ptimo para la pielonefritis aguda no complicada depende de la gravedad
de la enfermedad en el momento de la presentacién y de los patrones de resistencia local, asi
como de los factores especificos del paciente (como las alergias). El régimen debe adaptarse
en funcién de los resultados de susceptibilidad. La terapia empirica inicial debe de adaptarse
de manera adecuada en funcidn del microorganismo infeccioso aislado en base al urocultivo
y a las pruebas de sensibilidad (17).

Una opcidn de tratamiento adecuada, si se sabe que el microorganismo es sensible, seria el
Trimetoprim-Sulfametoxazol oral (160/800 mg) dos veces al dia durante 14 dias (5). Si no se
conoce la sensibilidad al TMP/SMX, se recomienda una dosis intravenosa inicial de un
antibiético parenteral de accidn prolongada, como ceftriaxona 1 gr acompafiado
posteriormente de TMP/SMX oral (160/800 mg) dos veces al dia durante 14 dias (5). En
pacientes que no requieran hospitalizacion y cuando la prevalencia de resistencia a
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fluoroquinolonas no exceda mas del 10%, una alternativa adecuada para el tratamiento es
ciprofloxacina oral (500 mg dos veces al dia) por 7 dias, con o sin una dosis inicial de 400 mg
de ciprofloxacina intravenosa (17).

Un tratamiento antibidtico ambulatorio corto para la pielonefritis aguda es equivalente a un
tratamiento mas prolongado, en términos clinicos y microbiolégicos. Sin embargo, esto se
asocia con una mayor tasa de recurrencia de la infeccidn en un plazo de cuatro a seis semanas
y debe adaptarse a las necesidades locales y a los patrones de resistencia (2). Debido al
aumento en tasas de resistencia bacteriana de las fluoroquinolonas a E. coli. a nivel mundial,
las Guias Estadounidensesy Europeas recomiendan que las fluoroquinolonas se reserven para
el tratamiento de ITU no complicadas, solo cuando no haya otra alternativa (37).

Eleccion del antibiodtico:

La guia NICE 2018 sugiere que, al prescribir un antibiético, se seleccione en base a la gravedad
de la enfermedad y valorar la resistencia bacteriana local y en los resultados de cultivos (en
los casos que estén disponibles para confirmar la sensibilidad bacteriana). Valorar aspectos de
edad®y en el caso del sexo femenino, tener en cuenta la posibilidad de embarazo en pacientes
sexualmente activas (68).

Se debe prescribir el antibidtico mas eficaz y el tratamiento mas corto, a fin de disminuir el
riesgo de resistencia antimicrobiana y minimizar el riesgo de efectos adversos (12). Administre
antibidticos orales de primera linea si la persona puede tomar medicamentos orales y la
gravedad de su afeccidn no requiere antibidticos intravenosos. Las personas con antecedentes
de hipersensibilidad inmediata a las penicilinas también pueden reaccionar a las
cefalosporinas y otros antibiéticos betalactamicos. En los casos de uso de aminoglucésidos,
las dosis se basan en el peso y en la funcidn renal, y, siempre que sea posible, el tratamiento
no debe exceder los 7 dias (68). En cuanto a la duracion del ciclo de antibidticos, las actuales
Guias Internacionales de Practica Clinica para el tratamiento de la pielonefritis aguda,
recomiendan un periodo de tratamiento de 7 dias para las fluoroquinolonas, 10-14 dias para
los betalactamicos y 14 dias para el TMP-SMX (28).

Sobre la base de la evidencia y los analisis de resistencia bacteriana local (Ver capitulo Il, pag.
23), se sugiere como eleccién de antibidticos de primera linea, para los casos de pielonefritis
aguda, las siguientes opciones terapéuticas. (Ver Tabla 9).

8 Las fluoroquinolonas no se recomiendan en adolescentes en crecimiento.
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Tabla 9: Opciones terapéuticas de primera linea y dosis recomendadas para pielonefritis
aguda.

Antibidticos orales

Cefalexina 1 tableta (500 mg) dos o tres veces al dia durante 7 a 10 dias

Cefixima 1 tableta (400 mg) via oral cada dia por 7 a 10 dias

Antibidticos intravenosos (en casos de intolerancia por vémitos)

Amikacina Inicialmente 15 mg/kg una vez al dia (maximo por dosis 1,5 g

una vez al dia, monitorizacion de la funciéon renal, por 7 dias)

Fuente: Pielonefritis (aguda): prescripcion de antimicrobianos. Guia NICE [NG111] octubre de 2018 (68).

Cuando la resistencia bacteriana local es >10%, estos antibidticos no son opciones
terapéuticas para ser utilizadas como inicio de terapia empirica de primera linea. Por lo tanto,
solo serdn opciones a tener en cuenta como terapia alternativa en casos en los que los
resultados de los cultivos sean sensibles (ver Tabla # 10).

Tabla 10: Opciones alternativas de terapia y dosis recomendadas para pielonefritis aguda, de acuerdo
a sensibilidad local reportada por antibiograma.

Antibidticos orales

Trimetoprim/sulfametoxazol 1 tableta (160 mg / 800 mg) cada 12 horas por 14 dias

Ciprofloxacina 1 tableta (500 mg) dos veces al dia durante 7 dias
Antibidticos intravenosos (en casos de intolerancia por vomitos)

Ceftriaxona 1 a2 gintravenosa una vez al dia por 7 a 10 dias

Ciprofloxacina 400 mg intravenosa 2 veces al dia por 7 dias

Gentamicina Inicialmente de 5 mg/kg a 7 mg/kg una vez al dia
(monitorizacidon de la funcién renal, por 7 dias)

Fuente: Pielonefritis (aguda): prescripcion de antimicrobianos. Guia NICE. octubre de 2018.

Una RS compard la efectividad y la tolerabilidad del tratamiento® de corta duracién en
pacientes con pielonefritis aguda, no encontrando diferencias en el éxito clinico entre la
terapia antibidtica de corta y larga duracidn, al final del tratamiento (RR 1,01; 1C95%: 0,96 a

9 Los antibidticos utilizados fueron: Ampicilina, Trimetoprim-sulfametoxazol, B-lactdmicos, Pivampicilina; fluoroquinolonas.
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1,07), ni entre el éxito microbioldgico al final del tratamiento antibidtico, entre el tratamiento
de corta o larga duracién (RR 0,99, IC95% 0,92 a 1,07); no hubo diferencias en la recaida clinica
a las 4-6 semanas, después del final del tratamiento entre, el de corto y largo plazo (RR 1,20;
IC95%: 0,43 a 3,30); no se encontré diferencias entre el tratamiento a largo plazo y el
tratamiento a corto plazo, en la prevencién de la reinfeccién por microorganismos diferentes
del aislado originalmente (RR 2,40; IC95%). Sin embargo, el tratamiento a largo plazo parecio
prevenir las recurrencias del mismo microorganismo, hasta 4-6 semanas después del final del
tratamiento, en comparacién con la terapia a corto plazo (RR 2,39; 1C95%: 1,19 a 4,83) (28).

Un estudio compard la eficacia y seguridad de 1.000 mg de Ciprofloxacina-XR* (administrada
1 vez al dia) por via oral versus Ciprofloxacina convencional de 500 mg por via oral, dos veces
al dia (administrada 7 a 14 dias), en el tratamiento de pacientes con pielonefritis aguda. Se
logré una tasa de curacion microbioldgica en el 89% y el 85% de los tratados con
Ciprofloxacina-XR y Ciprofloxacina convencional, respectivamente (IC95%: 2,4%, 10,3%). Se
logrd una tasa de curacidn clinica en el 96,6% de los que recibieron Ciprofloxacina-XR, frente
al 93,8% de los que recibieron Ciprofloxacina convencional dos veces al dia (1C95%: 1,2%, 6,9%)
(29).

Una RS describid la eficacia clinica y la seguridad de los antibidticos orales para el tratamiento
de la pielonefritis aguda en adultos. El éxito clinico del tratamiento ambulatorio con Cefaclor,
Ciprofloxacina, Levofloxacina, Loracarbef y Norfloxacina, entre 5y 9 dias y entre 4y 6 semanas
después del tratamiento, fue comparable entre 84 y 95 % y 83 y 95 %, respectivamente. Los
antibidticos betalactdmicos lograron tasas de curacién microbioldgicaalos5a9 diasyde 4 a
6 semanas después del tratamiento del 76 y 50 % para Cefaclor y del 81y 64 % para Loracarbef,
respectivamente. La Ciprofloxacina y la Levofloxacina lograron tasas mas altas de curacién
microbioldgica a los 5 6 9 dias posteriores al tratamiento (85 a 94 %), y a las 4 a 6 semanas
posteriores al tratamiento (30).

Un estudio compard la eficacia y la seguridad de un régimen de ciprofloxacina de 7 dias versus
un régimen de trimetoprim-sulfametoxazol de 14 dias para el tratamiento de la pielonefritis
aguda no complicada, en mujeres mayores de 18 anos, demostrando una tasa de curacién
bacterioldgica de 99% en los que recibieron ciprofloxacina y 89% en los que recibieron
trimetoprim-sulfametoxazol. Las tasas de curacién clinica fueron del 96 % (109 de 113) para el
régimen de Ciprofloxacina y del 83 % (92 de 111) para el régimen de Trimetoprim-
Sulfametoxazol (IC del 95 %, 0,06 a 0,22; P = 0,002) (69).

10 pe liberacién prolongada.
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Otro estudio compard la eficacia y seguridad de Levofloxacina 750 mg una vez al dia durante
5 dias, con Ciprofloxacina a dosis de 500 mg dos veces al dia, por 10 dias, para el tratamiento
de la pielonefritis aguda, identificando tasa de erradicacidon microbioldgica con el uso de
Levofloxacina de 88.3% y 91.3% para tasa de éxito clinico. Asi también, la tasa de erradicacidn
microbioldgica con el uso de Ciprofloxacina fue de 86.7% vy 87.1 % para la tasa de éxito clinico
(70).

Una RS investigo la eficacia clinica y microbioldgica de la Nitrofurantoina en comparacién con
otros antibidticos o placebo para el tratamiento de ITU no complicadas. Las tasas de curacién
clinica con Nitrofurantoina oscilaron entre el 51 y el 94 %. Las tasas de curacion bacterioldgica
oscilaron entre el 61 y el 92 %. Concluyendo que la Nitrofurantoina no alcanzé
concentraciones adecuadas para el tratamiento de pielonefritis, en comparacién con el resto
de antibidticos (71).

Un estudio evalud las caracteristicas de la infeccion, la incidencia y los factores de riesgo
asociados a pielonefritis en una muestra de orina en mujeres con edades de 18 a 49 afios. E.
coli fue el microorganismo aislado en el 85% de los casos. Los factores asociados con el riesgo
de pielonefritis aguda fueron: frecuencia de las relaciones sexuales en el ultimo mes (23 veces
por semana), ITU reciente, diabetes, incontinencia reciente, nueva pareja sexual en el ultimo
afio y uso reciente de espermicidas (72).

Un estudio evalué la eficacia a corto plazo de una dosis Unica de Ceftriaxona intravenosa
seguida de un tratamiento oral con Cefixima y compararla con un tratamiento estandar de
tres dias de Ceftriaxona intravenosa en el tratamiento inicial de la pielonefritis no complicada
en mujeres, no encontrando diferencias significativas entre los grupos en la resolucién de los
sintomas agudos. Se observo curacién clinica en 49 de 54 (91%) pacientes del grupo Ay en 47
de 51 (92%) pacientes del grupo B (73).

Pregunta No. 5. ¢En embarazadas y mujeres de 18 afios o mas, cudles son las intervenciones

recomendadas para la prevencién de infecciones del tracto urinario recurrentes?

Recomendacién: En embarazadas y mujeres de 18 afios 0 mas, se sugiere inicio de profilaxis
no antimicrobiana, para la reduccién de la frecuencia de infecciones del tracto urinario.

Fuerza de la recomendacion: Fuerte a favor.
Calidad de evidencia: Moderada @PPO
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Puntos de buena practica:

La terapia antimicrobiana profilactica en ITU recurrente (embarazadas y no
embarazadas) puede ser de la siguiente manera:

a. Terapia continua por 3 a6 meses a dosis bajas (50 a 100 mg por dia, o 3 veces
por semana por 6 meses). En el caso de las embarazadas, deberia iniciarse
con la terapia profilactica en el momento que se diagnostique una segunda
infeccion durante el mismo embarazo y se continuard hasta finalizar el
embarazo y suspender previo a trabajo de parto.

b. En los casos que se identifique ITU recurrentes asociadas con la actividad
sexual, se sugiere la terapia antimicrobiana post coital (una dosis, 30 minutos
después de la relacion sexual: Nitrofurantoina, Trimetoprim/Sulfametoxazol o
Fosfomicina).

Cuando se identifique la presencia de un factor de riesgo como cistocele, orina residual
postmiccional o incontinencia urinaria, indique ciclos por 3 a 6 meses de terapia
continua, de antibidticos a dosis bajas y que sean sensibles al espectro de
microorganismos prevalentes, luego suspender 6 meses y reevaluar.

Las dosis de antimicrobianos profilacticos en la terapia continua como prevencion de
recurrencias de ITU son los siguientes: Nitrofurantoina 50 o 100 mg via oral una vez al
dia, Trimetoprim/Sulfametoxazol 160/800 mg una vez al dia, Fosfomicina tres gr cada
10 dias.

Siempre tener en cuenta que pacientes que se encuentren con profilaxis
antimicrobiana prolongada, se exponen al riesgo de presentar reacciones adversas
asociadas al uso de los medicamentos y al posible desarrollo de resistencia bacteriana.
Por lo que se recomienda mantener contacto con los pacientes o habilitar medios para
gue puedan reportar condiciones clinicas asociadas al uso de los farmacos. No deben
transcurrir periodos superiores a seis meses sin recibir control médico.

En mujeres postmenopausicas con atrofia urogenital mas ITU recurrentes se sugiere la
utilizacidn de estriol tépico, 1 mg cada dia por cinco dias continuos, seguido de un 1
mg cada tres dias a partir de la segunda semana de tratamiento. Antes de iniciar con
esta terapia debe tenerse en cuenta las contraindicaciones asociadas con el uso de
estrégenos, entre las que se resaltan principalmente: patologia oncoldgica de mama,
ovario, endometrio y colon; ademas de antecedentes de trombosis venosa y trombo
embolismos. Deben habilitarse los controles o el seguimiento debido a las mujeres con
uso activo de esta terapia.

Existe poca evidencia sobre los beneficios de la rotacidon de antibidticos utilizados para

la profilaxis, principalmente en aquellos pacientes con antecedentes de
multidrogorresistencia bacteriana.
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7. No se recomienda el uso de probiéticos, ni jugo de arandanos para reducir las ITU
recurrentes.

Resumen de evidencia:

A continuacion, se presenta el resumen de la evidencia encontrada para determinar en
embarazadas y mujeres de 18 afios o mds, con infecciones del tracto urinario recurrentes,
écudles son las intervenciones recomendadas para la prevencion de éstas? Las tablas de
evaluacion de la evidencia a través de la metodologia GRADE de esta pregunta pueden verse
en el apartado de Anexos 2D1, 2D2, 2D3, 2D4 y 2D5.

Las ITU se definen como recurrentes si ha habido al menos tres episodios de infecciéon no
complicada documentados por cultivo en el ultimo afio; o uno o dos ITU en los ultimos seis
meses (74). Aunque las ITU recurrentes incluyen tanto la infeccién del tracto urinario inferior
(cistitis) como la infeccion del tracto urinario superior (pielonefritis), la pielonefritis a
repeticion debe hacer pensar en una etiologia complicada (2). Las ITU recurrentes son
frecuentes, y los factores de riesgo asociados a estas son los siguientes (2):

Tabla 11. Factores de riesgo asociados a ITU recurrentes.

Mujeres jévenes y pre-menopausicas Mujeres posmenopausicas y de edad
avanzada

Relaciones sexuales Antecedentes de ITU antes de la menopausia

Uso de espermicida Incontinencia urinaria

Una nueva pareja sexual Vaginitis atréfica por déficit de estrogenos

Antecedentes de la madre con ITU Cistocele

Antecedentes de ITU durante la infancia Volumen residual post-miccional
Antecedentes de sondaje urinario

El manejo de la ITU recurrente es complejo por los multiples factores que predisponen a estas
infecciones, y a la alta prevalencia de cepas resistentes a los antibidticos. De ahi la importancia
de terapias dirigidas a disminuir la susceptibilidad y mejorar las defensas del huésped contra
la ITU, en lugar de administrar antibacterianos de forma generalizada. (1) La prevencion de
las ITU recurrentes incluyen recomendaciones para disminuir los factores de riesgo, las
medidas no antimicrobianas y la profilaxis antimicrobiana (2).

1) Profilaxis no antimicrobiana:
Hay muchas medidas no antimicrobianas sugeridas para las ITU recurrentes, pero sélo unas
pocas estan respaldadas por estudios bien disefados (2).
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Estrégenos Vaginales:

Estos se han propuesto como estrategia para la prevencién de la ITU en las mujeres
posmenopausicas (75). Los estrégenos circulantes fomentan la colonizacion de la vagina por
lactobacilos, que producen 4acido lactico a partir del glucégeno y mantienen un pH vaginal
bajo, el cual inhibe el crecimiento de muchos uropatégenos. Después de la menopausia, el pH
vaginal aumenta, los lactobacilos desaparecen de la flora vaginal y la vagina es
predominantemente colonizada por Enterobacterias, especialmente Escherichia coli. Tal
colonizacidén posiblemente explica la mayor susceptibilidad a las ITU por estas mujeres (76).

Una RS-MA evalud la efectividad, la tolerabilidad y la seguridad de la profilaxis no
antimicrobiana en adultos con ITU recurrentes. Los estrégenos vaginales mostraron una
tendencia a favor de la prevencion de la recurrencia de la infeccidn urinaria (RR 0,42, 1C95%:
0,16 a 1,10), pero se produjo irritacién vaginal en el 6 % al 20 % de las mujeres (75). Otro
estudio determiné que la incidencia media analizada de ITU, en el grupo que recibid
estrégenos, fue significativamente menor que la tasa en el grupo que recibié placebo (0,5
frente a 5,9 por paciente-aiio). Después de cuatro meses de tratamiento, la probabilidad
acumulada de permanecer libre de la enfermedad, fue de 0,95 (1IC95%, 0,88 a 1,0) en las
mujeres tratadas con estrégenos y de 0,30 (IC95 %, 0,16 a 0,46) en las que recibieron placebo.
El reemplazo con estrégenos vaginales mostré una reduccion de episodios sintomaticos de
ITU recurrentes, y en gran medida, lleva a una reduccién del uso de antibiéticos (76). (Ver
Anexo 2D2).

Una RS estimd que los estrdgenos vaginales reducen el nimero de ITU recurrentes en mujeres
posmenopausicas. Los estrogenos orales no redujeron la ITU en comparacién con el placebo:
RR 1,08; 1C95% (0,88 a 1,33).

Solo los estrégenos vaginales versus placebo redujeron el nimero de mujeres con ITU en dos
estudios: RR 0,25 (1C95%: 0,13 a 0,50) y 0,64 (IC95%: 0,47 a 0,86), respectivamente (77). (Ver
Anexo 2A1). Dos estudios informaron del posible efecto beneficioso del uso de estrégenos
vaginales en mujeres posmenopausicas, uno de ellos usd estrégenos en crema vaginal
comparada con placebo y otro utilizd un anillo vaginal comparado con el no tratamiento: RR
de 0,25 (1C95%: 0,13 a 0,50) y RR 0,64 (1C95%: 0,47 a 0,86), respectivamente. Dos estudios
informaron el cambio en el pH vaginal; hubo una disminucién significativa del pH vaginal con
los estrégenos orales Diferencia de Medias (DM) igual a -1,00; 1C95%: -1,43 a -0,57). Dos
estudios informaron eventos adversos que ocurrieron durante el periodo de tratamiento;
hubo menos eventos adversos en el grupo de placebo: RR 5,11; 1C95%: 1,39 a 18,76). La
limitante de estos estudios fue el pequeiio numero de la muestra (78). (Ver Anexo 2D4).
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Vacunas (Inmunizacion oral):

El inmnoestimulante oral OM-89 (Uro-Vaxom) es un extracto bacteriano compuesto por
componentes inmunoestimulantes derivados de 18 cepas de Escherichia coli uropatégenos.
El Uro-Vaxom activa a los macréfagos para eliminar las bacterias (79). Una RS-MA demostré
efectividad en la reduccion de las ITU (RR 0,61; 1C95%: 0,48 a 0,78) y el nimero medio de ITU
fue aproximadamente la mitad en comparacién con el placebo (75). (Ver Anexo 2D1).

Un MA demostré un efecto positivo del Uro-Vaxom frente a placebo, sugiriendo que la
inmunoterapia oral con el extracto de E. coli. es una terapia eficaz y una alternativa como
profilaxis en la reduccién de la frecuencia de las ITU (79). Un estudio, demostré una tasa
media de ITU significativamente menor en el grupo de inmunoterapia, en comparacién con el
grupo placebo (0,84 frente a 1,28); y una reduccién del 34% de la tasa de recaidas en los
pacientes tratados con inmunoterapia oral con OM-89 durante el estudio (80).

Un MA demostré6 un nuimero medio de ITU menor en los pacientes tratados con
inmunoterapia oral (OM-89) con un promedio de 3 de cada 5 pacientes tratados no tuvieron
ITU recurrente. Ademds, los pacientes que recibieron OM-89 tuvieron una reduccién
significativa en el uso de antibioticos. El tratamiento produjo menos ITU que el placebo con
una Diferencia de Medias igual a -0,36 (IC95%: -0,48 a -0,24). En cuanto a los porcentajes de
pacientes con ITU, mostrados como la diferencia entre OM-89 (41,7%) y placebo (62,4%), la
diferencia fue de 20,7% de pacientes con ITU con OM-89 (OR=0,43, 1C95%: 0,34-0,55). EI 9.4%
de los pacientes presentd disuria a los 6 meses de seguimiento (OR = 0,43, 1C95% 0.28-0.66).
Asimismo, presentaron Leucocituria, con una incidencia del 13.3% menor (OR = 0,45, IC95%
0,28-0,72) en pacientes tratados con OM-89. También, se evidencidé Bacteriuria con una
menor incidencia (6,2%) de los pacientes (OR=0,62, 1C95% 0.42-0.91) en tratamiento con OM-
89 (74). (Ver Anexo 2D3).

Profilaxis con probidticos (Lactobacillus spp.):

Se cree que los organismos probidticos (por ejemplo, Lactobacillus) establecen una barrera
contra los patdgenos infecciosos que ascienden por el tracto urinario, colonizan y
posteriormente causan infeccidn. Se cree que los efectos protectores que ejercen los
probidticos incluyen la reduccidn de la adherencia, el crecimiento y la colonizacién de
patdgenos, y la modulacion de las defensas del huésped. Una RS con el objetivo de evaluar si
los probidticos, proporcionan una ventaja terapéutica para prevenir ITU en poblaciones
susceptibles, no demostrd una reduccidn significativa de ITU recurrentes entre los probidticos
y el placebo: RR 0,82 (IC95%: 0,60 a 1,12) (81).
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Profilaxis con arandanos:

Una RS con 4473 participantes mostré que los productos de arandano no redujeron la
aparicién de ITU sintomatica en general (RR 0,86; IC95%: 0,71 a 1,04) (46). (Ver Tabla Anexo
2A1).

Se ha evidenciado, en general, que la utilizacion de solamente medidas no antimicrobianas,
no han tenido éxito en la prevencién de ITU.

2) Profilaxis antimicrobiana:

Los antimicrobianos pueden administrarse como profilaxis continua a dosis bajas durante
periodos prolongados (de tres a seis meses), o como profilaxis postcoital (2). Muchas mujeres
jévenes con ITU recurrentes lo asocian temporalmente a las relaciones sexuales. Por lo tanto,
la terapia antimicrobiana como profilaxis en la prevencion de las ITU recurrentes asociadas a
relaciones sexuales, reducen las tasas de ITU recurrente (82).

Es necesario ofrecer ambas opciones (profilaxis continua y profilaxis postcoital). Los
regimenes incluyen Nitrofurantoina 50 mg o 100 mg una vez al dia, Fosfomicina trometamol
3 g cada diez dias, Trimetoprim/Sulfametoxazol una vez al dia (2). Un ECA con 27 mujeres con
ITU recurrente, demostré que el trimetoprim-sulfametoxazol poscoital es un esquema seguro,
eficaz y econdmico para el tratamiento de las ITU recurrentes en mujeres jovenes. La tasa de
infeccidn fue de 3,6 por paciente-aio (82).

Una RS evalud los beneficios y dafios de los antibidticos a largo plazo para adultos mayores.
La profilaxis con Trimetoprim-Sulfametoxazol también dio lugar a que menos mujeres
experimentaran una ITU confirmada microbiolégicamente (49,4 % frente a 62,9 %; RR 0,79;
IC95%: 0,63 a 1,0) y un aumento en el tiempo hasta la primera ITU (6 meses frente a 3 meses).
En comparacién con los estréogenos vaginales, la profilaxis con 100 mg de Nitrofurantoina
durante 9 meses dio lugar a que menos mujeres experimentaran una ITU durante la profilaxis
(42,3 % frente a 64,6 %; RR 0,65, IC 95 %: 0,8 a 0,90) y una media mas baja de ITU por mujer
(0,6 episodios frente a 1,6 episodios). Los antibidticos a largo plazo redujeron el riesgo de
recurrencia de ITU en un 24 %, RR 0,76; 1C95 %: 0,61 a 0,95). En cuanto al efecto de la terapia
antibiodtica a largo plazo sobre la resistencia bacteriana, comparada con los lactobacilos, se
demostré que las mujeres que recibieron profilaxis durante 12 meses con Trimetoprim-
Sulfametoxazol, mostraron aumentos drdsticos en la proporcién de bacterias resistentes a los
antibidticos aislados en orina (27).

Una RS determind la eficacia y la seguridad de los antibiéticos profilacticos utilizados para
prevenir la ITU recurrente, en mujeres adultas no embarazadas. Durante la profilaxis activa,
el rango de tasas de recurrencia microbioldgica paciente-afio, fue de 0 a 0,9 personas-ano en
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el grupo de antibidticos, contra 0,8 a 3,6 que recibieron placebo. El RR de tener una
recurrencia microbiolégica fue 0,21 (1C95%: 0,13 a 0,34), a favor del antibiético. Para las
recurrencias clinicas, el RR fue 0,15 (IC95%: 0,08 a 0,28). El RR de tener una recurrencia
microbioldgica después de la profilaxis fue de 0,82 (IC95%: 0,44 a 1,53). La profilaxis
antibidtica continua redujo las tasas de ITU recurrentes, aunque los efectos secundarios se
incrementaron con el uso prolongado de antibidticos (83).

Un estudio determind la asociacidon de resistencia bacteriana a las cefalosporinas de espectro
extendido para tratar las ITU recurrentes causadas por Enterobacterias. El 54% de los
pacientes desarrollaron una ITU recurrente dentro de los 12 meses posteriores a la ITU
inicial. La mediana de tiempo hasta la ITU recurrente fue de 69 dias.las ITU por
Enterobacterias, que demuestran resistencia a las cefalosporinas de espectro extendido se
asocian con un riesgo significativo mayor de ITU recurrente dentro de los 12 meses en
comparacion con las ITU por Enterobacterias susceptibles a cefalosporinas (84). Se comparé
Fosfomicina trometamol para la prevencion de ITU recurrente; el nimero de pacientes
durante el periodo de tratamiento y seguimiento a los 12 meses que persistid con ITU en
tratamiento con Fosfomicina fue de 48.1% y para el grupo de placebo fue de 71.5%. Por lo
cual, se sugiere en este estudio, la Fosfomicina trometamol para la prevencién de ITU
recurrentes (85).

Nitrofurantoina y vigilancia estrecha:

Se compard una dosis diaria de Nitrofurantoina y vigilancia estrecha (visita regular al
consultorio, urocultivo y antibiéticos cuando se encontrd un cultivo positivo), con vigilancia
estrecha solamente, no encontrando diferencias significativas para los pacientes con
pielonefritis recurrente (RR 0,89 1C95%: 0,31 a 2,53); ITU recurrente antes del parto (RR 0,30,
IC95%: 0,06 a 2,53); y parto prematuro (antes de las 37 semanas) (RR 1,18 1C95%:0,42 a 3,35)
(86).

Un estudio mostré que la profilaxis antibidtica continua durante 6 a 12 meses, redujo la tasa
de ITU durante la profilaxis en comparacién con placebo. Después de la profilaxis, dos estudios
no mostraron diferencias entre los grupos. Hubo mas eventos adversos en el grupo de
antibidticos. Un estudio comparé la ciprofloxacina poscoital versus la administracion diaria
continua, no encontrando diferencias significativas en las tasas de ITU, lo que sugiere que se
podria ofrecer tratamiento poscoital a las mujeres que tienen ITU asociada con las relaciones
sexuales (87).
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3) Infeccidn del tracto urinario recurrente durante el embarazo:

Las ITU recurrentes son comunes en las mujeres en general, y particularmente en las mujeres
embarazadas. Durante el embarazo, las ITU recurrentes puede ser una complicacién grave
gue se asocia con resultados adversos del embarazo tanto para la madre como para el nifio,
incluido el parto prematuro y los recién nacidos pequefios para la edad gestacional (88). En
caso de ITU recurrente durante el embarazo, se puede considerar como ultimo recurso la
profilaxis antibidtica durante un periodo de 6 meses (Tabla 12), ya sea de forma continua o
solo poscoital si la causa es la relacién sexual. La profilaxis antibidtica continua y poscoital en
dosis bajas es igualmente eficaz para reducir las ITU recurrentes durante el embarazo (89).

Tabla 12. Profilaxis continua y poscoital en ITU recurrentes durante el embarazo.

Medicamentos Dosis y duracidon

50 a 100 mg por dia, o 3 veces por semana por 6 meses

. , suspender. En los casos de profilaxis poscoital, dentro
Nitrofurantoina y P P P

de los 30 minutos siguientes a la relacion sexual en un
periodo de 6 a 12 meses.

Fosfomicina 3 gr cada 7 a 10 dias (por 6 meses).

Fuente: Guias de la Sociedad Suiza de Ginecologia y Obstetricia sobre infecciones agudas y recurrentes del
tracto urinario en mujeres, incluyendo el embarazo (89).

Un estudio que evalué si estda recomendado que, durante el resto de la gestacién, la mujer
reciba terapia de supresién para prevenir la recurrencia de pielonefritis, no encontré
diferencia en la probabilidad de pielonefritis recurrente en los pacientes que recibieron
terapia inmunosupresora.

El efecto de la Nitrofurantoina en la recurrencia de la enfermedad y los resultados de los
cultivos en cuanto a la supresién continua, redujo la incidencia de cultivos positivos. Del grupo
de Nitrofurantoina 33% tuvieron un cultivo positivo y el grupo de control 59% fueron positivos
(90).

Pregunta No. 6. {Estda recomendada la terapia antimicrobiana en pacientes con bacteriuria

asintomatica previo a realizar procedimientos urolégicos o cirugias, para prevenir infeccidon
del tracto urinario?
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Recomendacién: Se sugiere dar terapia antimicrobiana a pacientes con bacteriuria

asintomatica, previo a someterlo a un procedimiento uroldgico invasivo o quirurgico que entre

en contacto con el tracto urinario (ureteroscopia, nefrolitotomia percutdnea, cirugia urolégica

endoscoépica: reseccidn transuretral de la préstata, reseccion transuretral de la vejiga, biopsia

transrectal de préstata), para reducir el riesgo de infeccidn.

Calidad de la evidencia: Baja @POO
Fuerza de Recomendacion: Condicional a favor

Puntos de buena practica:

1.

No se sugiere dar profilaxis o tratamiento antibiético previo a una cirugia ortopédica
(artroplastia de cadera, artroplastia total o hemiartroplastia de rodilla) o a una cirugia
gue no conlleve acceso al tracto urinario, aun en pacientes con bacteriuria
asintomatica.

No se recomienda el uso de antibiéticos profilacticos para reducir la tasa de infeccion
del tracto urinario sintomatica que aparece posterior a procedimientos urodinamicos,
cistoscopia o litotricia extracorpdrea por ondas de choque.

No se recomienda la profilaxis antibidtica uroldégica como estrategia para prevenir
endocarditis en pacientes en riesgo y que seran sometidos a un procedimiento
genitourinario.

Es necesario tomar un urocultivo previo a someter al paciente a una cirugia en la que
se planifique acceso al tracto urinario (4 a 10 dias antes), a fin de evaluar el inicio de
terapia antimicrobiana, orientada segun resultado de urocultivo.

En pacientes con bacteriuria asintomatica en quienes sea necesario someterse a
cateterizacién o con catéter urinario previo a una cirugia, no es necesario tomar
urocultivo, ni administrar antibidticos, a menos que presente historia o sintomatologia
clinica de infeccion del tracto urinario.

Si se decide dar profilaxis antibidtica a un paciente, que se sometera a una cirugia o
procedimiento que entre en contacto con el tracto urinario, se debe individualizar cada
caso y brindar el tratamiento (evitando darlo de manera empirica) de acuerdo con:

a) Sensibilidad antibidtica local.

b) Patrones de resistencia bacteriana.

c) Régimen indicado para infeccion del tracto urinario no complicada o complicada.
d) Reacciones adversas y alergias.

Es importante que el personal de salud realice un uso juicioso de los antibidticos, una
vigilancia epidemioldgica exhaustiva, utilizar mecanismos eficaces de auditoria.
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8. Se sugiere la profilaxis con un ciclo corto de antibidticos en el peri-operatorio o peri-
procedimiento del tracto urinario, a dosis Unica o antibidticoterapia continua por
menos de 24 horas antes del procedimiento, para prevenir su colonizacién.

9. No hay superioridad de un medicamento sobre otro, para la profilaxis antibiética en
procedimientos urolégicos; su efectividad dependera de la sensibilidad que tenga la
bacteria al antibidtico brindado.

10. En pacientes con bajo riesgo de padecer complicaciones infecciosas (urocultivo pre
operatorio negativo, ausencia de hidronefrosis, prescindir del uso de sondas urinarias),
no es necesario prolongar la administracidon de antibidticos después de la profilaxis
peri-operatoria o de un ciclo de antibidticos previos a la cirugia.

Resumen de evidencia

A continuacidn, se presenta el compendio de la evidencia encontrada para determinar si estd
recomendada la terapia antimicrobiana en pacientes con bacteriuria asintomdtica previo a
realizar procedimientos uroldgicos o cirugias, para prevenir infeccion del tracto urinario. Las
tablas de evaluacién de la evidencia a través de la metodologia GRADE de esta pregunta
pueden verse en el apartado de Anexos: 2E1, 2E2, 2E3 y 2E4.

La mayoria de las recomendaciones actuales en urologia, enfatizan sobre la necesidad de
detectar cualquier colonizacién urinaria previo a realizar una cirugia que entre en contacto
con la orina; siendo entre los 4 a 10 dias previos a la cirugia, el periodo éptimo para realizar
un urocultivo (88).

Otro aspecto a considerar es el sexo del paciente, por ejemplo, en mujeres, la presencia de
lactobacilos y/o de una flora polimorfa, asociada a numerosas células epiteliales en el examen
directo de orina, es altamente sugestiva de contaminacién por la flora peri-uretral, asi como
también lo es el aislamiento de Lactobacillus spp., o un urocultivo polimérfico con mas de dos
especies bacterianas de 1036 10* UFC/ml.

También, la ausencia de Leucocituria (<10*/ml), tanto en hombres como en mujeres, tiene un
excelente valor predictivo negativo (aproximadamente del 97%), pero un bajo valor predictivo
positivo (<50%). En general, ante la ausencia de sintomas sugestivos de ITU, la existencia de
Leucocituria (<10*/ml) en un urocultivo, se sospecha de una contaminacion bacteriana (88).

1. Bacteriuria asintomatica.

El tratamiento profilactico debe ser individualizado segun las caracteristicas y contexto de
cada paciente, como el sexo, los antecedentes médicos y los factores que determinan
complicaciones; evitando, dentro de lo posible, brindar un tratamiento empirico (2).
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La BA es muy comun en pacientes con artroplastia (afecta a >20% de las mujeres sanas
mayores de 80 afios), por lo que es comun indicar un urocultivo a estos pacientes, antes de
someterse a este tipo de cirugia, y que, de identificar la presencia de BA, se les proporcione
antibiodticos previamente al procedimiento. Debido a los efectos potencialmente catastréficos
de unainfeccion peri-protésica de la articulacidn, y, ya que esta es una infeccién relativamente
frecuente en pacientes que se someten a artroplastia, es comprensible que muchos ortopedas
no estén de acuerdo con cambiar esta practica sin que existan directrices claras sobre como
tratar a pacientes que presenten BA previo a cirugia de sustitucion articular mayor (1).

Sin embargo, en la actualidad existe evidencia de que no es necesario administrar profilaxis
de manera rutinaria antes de realizar una artroplastia, aun si presentara bacteriuria
asintomatica. Existen pocas indicaciones para brindar tratamiento antibiético a pacientes con
bacteriuria asintomatica, siendo algunas de estas, las mujeres embarazadas y pacientes
sometidos a procedimientos invasivos del tracto urinario (1).

Actualmente, la Asociacién Americana de Cardiologia y la Asociacion Americana de Urologia,
no recomiendan la profilaxis antibidtica urolégica para prevenir endocarditis, en pacientes que
presentan alto riesgo de una condicidn cardiaca (valvula cardiaca protésica, antecedentes de
endocarditis infecciosa o trasplante cardiaco previo) y que serdn sometidos a un
procedimiento genitourinario. Sin embargo, existen pocas circunstancias en las que se llevan
a cabo procedimientos concomitantes genitourinarios y de la mucosa oral (por ejemplo,
uretroplastia de injerto bucal), en las que la profilaxis antimicrobiana dental estandar puede
presentar un pequefio beneficio para prevenir endocarditis en estos pacientes (1).

El beneficio potencial de la profilaxis antimicrobiana se debe considerar con la evaluacion de
cinco puntos: (i) la capacidad del paciente para responder a una infeccién, (ii) el procedimiento
gue se realiza, (iii) los factores del procedimiento que aumentan la probabilidad de invasién
bacteriana en el lugar de la operacién, (iv) la virulencia del patégeno bacteriano, y (v) la
morbilidad potencial de cualquier infeccidon posterior -la morbilidad de los antimicrobianos
incluye los posibles eventos adversos emergentes del tratamiento y el desarrollo de
resistencia a los medicamentos- (1).

2. Procedimientos y cirugias uroldgicas.

La evidencia, sugiere que el uso de antibidticos para la prevenciéon de fiebre debida a
diferentes infecciones, y particularmente las ITU, al realizar procedimientos y cirugias
uroldgicas, es una estrategia muy util. Es necesario, previo a la prescripciéon de dichos
antibidticos, se realice un cultivo de orina para poder identificar bacterias oportunamente y
erradicar la infeccién previamente a realizar el procedimiento, con un ciclo completo de
antibidticos, seleccionado de acuerdo a la sensibilidad demostrada en el urocultivo. En
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diferentes estudios, se han analizado, diversos antibiéticos, pero ninguno ha demostrado
superioridad sobre otro (91).

La BA no se considera un factor de riesgo para realizar un tamizaje o dar un tratamiento previo
a procedimientos diagndsticos y terapéuticos que no ingresen al tracto urinario. Sin embargo,
la BA es un factor de riesgo en los procedimientos que ingresan al tracto urinario y los que
atraviesan la mucosa, en especial la cirugia urolédgica endoscdpica; por lo tanto, es necesario
tomar un urocultivo antes de un procedimiento quirdrgico de este tipo, y si se identifica una
BA, se recomienda tratamiento pre operatorio con antibiéticos (Ver Tabla 13). Por el contrario,
no se recomienda brindar tratamiento con antibiéticos a pacientes con bacteriuria, que se
someterdan a una cirugia ortopédica: artroplastia de cadera, artroplastia total o
hemiartroplastia de rodilla (2).

Tabla 13. Indicaciéon de profilaxis antibidtica previa a la realizacién de procedimientos

uroldgicos
Procedimiento quirirgico o no quirdrgico Tratamiento previo con
antibidticos (profilaxis)

Urodindmico No
Cistoscopia No
Litotricia extracorpdrea por ondas de choque No
Ureteroscopia Si
Nefrolitotomia percutanea Si
Reseccidn transuretral de la préstata Si
Reseccidn transuretral de la vejiga (alto riesgo de sepsis post Si
operatoria)

Biopsia transrectal de prostata Si

Aln existe incertidumbre sobre dar o no profilaxis antibidtica cuando un urocultivo pre
operatorio resulta con BA, previo a la realizacién de una cirugia que implique contacto con la
orina.

Si no se logra obtener una orina estéril por otro medio (como posponer el procedimiento o
cambiando el stent uretral o el catéter urinario), actualmente se recomienda prevenir la
colonizacidon de la orina a través de un tratamiento por al menos 48 horas antes del
procedimiento quirdrgico que entre en contacto con la orina (92),(93).

3.1. Procedimientos endo-urolégicos para la eliminacién de calculos renales.

Los procedimientos endo-uroldgicos percutdneos y transuretrales son muy utilizados para
eliminar calculos renales, ya que garantizan una alta tasa de eliminacion de cdlculos y se

i RERQ b,
P, SN,
LA > i -3
iy, CARS w— 5 DEPNTAMENTD
T o DENDRANLZICION ©
Dra. Silvia Guadalupe Mendoza de Ayala =, @ £
Jefe del Departamento de Normalizacion %, &



asocian con una morbilidad relativamente baja; sin embargo, se asocian frecuentemente con
complicaciones infecciosas como las ITU febriles post operatorias, hemorragias y sepsis; por
lo que deben evaluarse de manera precisa los riesgos de complicaciones individuales del
paciente, al seleccionar el tipo de procedimiento a realizar (94),(95).

La decision de brindar profilaxis antibidtica debe considerarse en base a las caracteristicas del
tracto urinario y de los calculos, antecedentes del paciente!! y curso de la intervencién®?. En
los casos de alto riesgo, se recomienda administrar tratamiento con antibidticos junto a la
profilaxis peri-operatoria y evitar tiempos prolongados de duracién de la cirugia. En el caso de
presentarse cdlculos renales pequefios (menores a 20 mm), no se necesita brindar profilaxis
antibidtica, ya que pueden ser tratados con técnicas alternativas que no ingresen al tracto
urinario como Litotripsia percutdnea o Litotripsia transuretral intracorpdrea (95).

Una RS concluyé que se debe considerar el uso de antibidticos en el peri-operatorio al realizar
este tipo de procedimientos para prevenir ITU y otras complicaciones infecciosas asociadas.
El uso de profilaxis antibidética mostré una diferencia significativa en el riesgo de desarrollar
ITU posterior al procedimiento (RR 0,30; IC95%, 0,15 a 0,58), resultando una incidencia de ITU
del 33,4% en el grupo que no recibié antibidticos (94).

Una RS-MA comparé el riesgo de ITU segun la modalidad de procedimiento urolégico
realizado, posterior a una cirugia intrarrenal transuretral. Se encontré una tasa de ITU febriles,
entre el 7,6% vy el 13,4%. Algunos de los factores de riesgo de estas infecciones fueron: piuria
preoperatoria, tamafio del calculo, composiciéon de los cdlculos de estruvita, duracidn de la
cirugia, flujo y volumen de los sistemas de irrigacidon continua, tamafio de la vaina de acceso
uretral, presencia de fragmentos residuales, antecedentes de ITU y las comorbilidades del
paciente. La Nefrolitotomia percutdnea estd asociada®® a una incidencia de fiebre entre el
10,4% y el 18,9%; para Urosepsis entre un 0,9% a 4,7% de casos (94),(95).

Un estudio demostro que un ciclo de Nitrofurantoina oral por 10 dias, previo a la intervencidn,
adicionado a la profilaxis intra-operatoria; reducia el riesgo de complicaciones infecciosas en
pacientes sometidos a Nefrolitotomia percutdnea. En pacientes con bajo riesgo de padecer
complicaciones infecciosas!?, no es necesario prolongar la administracion de antibidticos por
via oral después de administrar profilaxis peri-operatoria o el administrar un ciclo de
antibidticos en los dias previos a la cirugia, ya que no parecen reducir el riesgo de infecciones
en esta poblacién. Por otro lado, en pacientes con alto riesgo cuando se les realice una

11 comorbilidades, episodios previos de ITU.

12 Tiempo que dure la cirugia, método y volumen de irrigacion.

13 | os factores de riesgo asociados a estas complicaciones fueron: mayor tiempo de cirugia, mayor nimero de punciones,
tamafio del tracto, calculo en forma de cuerno de ciervo, hidronefrosis pre operatoria, colocacion de un stent pre operatorio,
antecedentes de ITU recurrente, insuficiencia renal y Diabetes Mellitus tipo 2.

¥ urocultivo pre operatorio negativo, ausencia de hidronefrosis, prescindir del uso de sondas urinarias.
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Nefrolitotomia percutanea, puede considerarse administrar un ciclo de antibiéticos orales
profilacticos previos a cirugia (94),(95). (Ver Anexo 2E1).

3.2. Biopsia transrectal de la préstata.

Una RS compard el uso de tratamiento antibidtico con fluoroquinolonas versus no
tratamiento. Se identificd una alta incidencia de eventos adversos relacionados con infeccién
en los pacientes sometidos a una biopsia transrectal de la prdstata que no recibieron
tratamiento, en comparacion con los que si recibieron antibidticos, en quienes se observé una
reduccion significativa de bacteriuria (14,8% vs 3,9% respectivamente); de ITU (9,0% vs 3,3%)
y de hospitalizacion (3,3% vs 0,3%) (96),(91).

Por lo tanto, se sugiere brindar antibidticos por 3 dias, en lugar de uno, para prevenir
bacteriuria, sin embargo no se evidencié con esto una diferencia en cuanto a la prevencion de
ITU u hospitalizacidn; no se identifico superioridad de unos antibidticos sobre otros; debido a
alta resistencia bacteriana y la necesidad de contar con mds estudios al respecto, se
recomienda que a pacientes con riesgo aumentado de desarrollar microorganismos
resistentes?, se les debe tomar un hisopado para cultivo peri-rectal, previamente a la toma
de la biopsia. Para la realizacion de una biopsia transrectal de la préstata estd indicado
proporcionar profilaxis con antibidticos (96),(91).

3.3. Reseccion transuretral de la prostata.

Una RS evidencio una alta incidencia en la aparicion de eventos relacionados con infeccidon
en personas sometidas a una reseccion transuretral de la préstata sin tomar previamente
antibiéticos, concluyendo que es recomendable el uso de antibidticos profilacticos antes de
realizar una reseccidn transuretral de la prdstata, ya que reduce el riesgo de ITU febriles
posterior a dicho procedimiento (RR0,34; 1C95%: 0,3 a 0,4). (91).

3.4. Reseccion transuretral de tumor de la vejiga.

No se dispuso de evidencia sobre el uso de antibidticos profilacticos previo al procedimiento
de reseccion transuretral de tumor en la vejiga (91).

4. Cirugias no urologicas.
4.1. Cirugias ortopédicas.
La infeccidn peri-protésica de la articulacidn es una complicacidn catastrofica de la cirugia por
artroplastia, con una incidencia de 0,5% a 2%. A nivel global, previo a realizar una cirugia de

15 Historia previa de Urosepsis o mdltiples tratamientos con antibidticos.
16 |as cefalosporinas de tercera generacién fueron las mas estudiadas en los 9 ensayos incluidos.
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artroplastia, se ha tratado de manera rutinaria la BA (incluso basada en urocultivo) con
antibioticos de manera profilactica. Existe mucha controversia al respecto, debido al aumento
de la multidrogorresistencia a los antibidticos que se observa en muchos casos (97).

Es una practica usual que los pacientes reciben profilaxis antibidtica al momento de realizarles
una cateterizacién, con el fin de brindar cobertura al procedimiento (97).

Una RS investigo el tratamiento con antibidticos, en pacientes con artroplastia total de cadera
y rodilla, y a hemi-artroplastia de cadera que presentaron BA previo a cirugia, para reduccién
del riesgo de infeccion de la articulacidn protésica, no evidencid que las bacterias encontradas
en los urocultivos previos hayan tenido relacién con la infeccion peri-protésica de la
articulacion, posterior a la cirugia (97).

A través de los afios se ha pensado que la presencia de BA aumenta el riesgo de infeccidn peri-
protésica de la articulacion; no obstante, la profilaxis con antibidticos para BA, previamente a
la cirugia, no disminuye ese riesgo; ninguno de los estudios reportd una diferencia significativa
en las tasas de infeccidn, entre los pacientes con BA tratados con antibidticos versus los no
tratados. Por lo tanto, no esta recomendado proporcionar tratamiento antibiotico de rutina
en caso de BA en pacientes que se someteran a una artroplastia. Este estudio determiné que
no es necesario administrar antibidticos para BA, incluso en pacientes que necesitan
cateterizacidon con sonda transuretral en la fase peri-operatoria y, de la misma manera; se
recomienda tomar urocultivo solamente en aquellos casos que manifiesten historia o
sintomas de ITU (97). (Ver Anexo 2E3).

Una RS-MA, evalué la presencia de BA o de marcadores de colonizacién bacteriana, previo a
una cirugia ortopédica?’ y las complicaciones infecciosas, como infeccion del sitio quirdrgico
de la articulacidon. La proporciéon de infeccidon articular peri protésica fue mayor en los
pacientes con BA (2,3% frente a 1,1%); un mayor riesgo de infeccion del sitio quirargico (OR
2,89; 1C95%; 1,36 a 6,17). El tratamiento antibidtico de la BA no redujo el riesgo de infeccidn
del sitio quirdrgico (OR 0,82; IC95%: 0,34 a 1,97). No se sugiere®® realizar sistematicamente
examen de orina (urocultivo) y debe promoverse realizar una evaluacién completa del riesgo
en los pacientes, tomando en cuenta las comorbilidades y antecedentes médicos, antes de
considerar iniciar tratamiento antimicrobiano o aplazar una cirugia (98).

Una RS recomienda no utilizar profilaxis antibidtica en pacientes con BA sometidos a cirugia
protésica de cadera o rodilla, ya que no se evidencid una asociacién clara de las bacterias

17 principalmente prétesis total de cadera.

18 |.a BA puede estar relacionada con un mayor riesgo de infeccidn del sitio quirdrgico, sin embargo, la gran variabilidad de
los resultados de los estudios incluidos, sugiere que ésta podria ser un marcador sustituto de otras condiciones
correlacionadas con infecciones bacterianas.
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encontradas en la orina previo a la cirugia, y las encontradas en las muestras peri-protésicas
(98).

4.2. Profilaxis con antibidticos en la realizacion de cesareas para disminuir ITU en las mujeres
puérperas.

Los partos por cesdrea tienen un riesgo aumentado de infecciones posparto en las mujeres a
quienes se les realiza, a lo cual, la utilizacién de antibiéticos de manera profilactica, ha dado
buenos resultados en reducir la incidencia de las infecciones posparto, sin embargo, se debe
considerar también los efectos secundarios de estos antibidticos y el patrén de resistencia
bacteriana local (99). Las cesdreas tienen casi cinco veces mas riesgo de infecciones posparto
que los partos vaginales (aun con la administracidn rutinaria de profilaxis antibidética como
politica de salud) y de estas, mds del 75% se producen posterior al alta hospitalaria (100). Estas
infecciones pueden aparecer en la herida/incisién quirurgica, ocasionar una endometritis o
una ITU* (101),(102).

Las técnicas quirdrgicas adecuadas son importantes para reducir el riesgo de infeccion,
sumado al uso de antisépticos correctos para la piel y la administracidon de antibiéticos antes
de iniciar la cesarea. Sin embargo, los antibidticos pueden producir efectos adversos en la
madre y en el recién nacido, ocasionando, por ejemplo, nduseas, vémitos, alergias, aftas (en
la madre e hijo), ademas que pueden cambiar la flora intestinal del bebé e interferir con su
sistema inmunitario en desarrollo. Existen estudios que apoyan el tratamiento antibidtico
profilacticos previo a cesdrea; aun no esta claro si un medicamento es superior a otros (103).

En la actualidad, ciertos tratamientos antibiodticos han demostrado eficacia como profilaxis
antes de una cesarea®. Las penicilinas antiestafilocécicas mas los inhibidores de
betalactamasas pueden ser igualmente eficaces en la prevencion de infecciones en la madre
(99),(104). Reino Unido no recomienda la amoxicilina + acido clavulanico debido a que
aumenta el riesgo de enterocolitis necrotizante en los bebés expuestos a éste (103).

En una RS que comparé diferentes tipos de antibidticos?! profilacticos brindados a mujeres
gue se sometieron a partos por cesarea, para determinar, la efectividad de éstos para
disminuir las complicaciones infecciosas, concluyendo que las cefalosporinas
antiestafilocdccicas de 12 y 22 generacién y las penicilinas de amplio espectro mas inhibidores

1% pueden ocurrir también complicaciones infecciosas mas graves como un absceso pélviso, bacteriemia, sepsis/shock
séptico, etc., que pueden provocar muerte materna.

20 Incluye: Penicilinas (Ampicilina, Ticarcilina, Mezlocilina, Piperacilina), Cefalosporinas (Cefazolina, Cefalotina, Ceforanida,
Cefonicid, Cefuroxima, Cenazidima, Cefoxitina, Cefamandole, Cefradina, Cefotetan, Cefotaxima), fluoroquinolonas, etc.

21 Los antibiéticos comparados fueron “cefalosporinas antiestafilococcicas” de 12 y 22 generacién versus “penicilinas de
amplio espectro” mas inhibidores de betalactamasas.
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de betalactamasas, pueden tener similar eficacia en la profilaxis en cirugias por cesarea sobre
la ocurrencia de ITU posterior a la cesarea (RR 0,64; 1C95%: 0,1 a 3,7) (99).

5. Profilaxis no antibidtica?.

Después de una cirugia abdominal, la concentracion beneficiosa de butirato, acetato y
propionato, disminuye, como consecuencia del deterioro del metabolismo del acido lactico y
del ayuno (107). Debido a esto y a procesos quimico-fisioldgicos que se desarrollan con el
metabolismo quirdrgico, se ha evidenciado que la manipulaciéon de la composicidn de la
microbiota intestinal hacia una variedad mas saludable, a través de la administracion de
microbios beneficiosos (probidticos), fibra (prebidticos) o ambos (simbidticos), tienen eficacia
en la prevencién de estas complicaciones infecciosas, ya que el procedimiento quirargico
como tal, entre otras patologias (incluso no relacionadas con el sistema gastrointestinal),
puede alterar la microbiota, favoreciendo el aumento de colonias de bacterias como la
Escherichia coli, Pseudomona aeruginosa y Enterococcus faecalis (108),(109).

Una RS-MA estudié los probidticos y simbidticos en la prevencidon de infecciones del sitio
quirargico y otras complicaciones infecciosas en pacientes sometidos a cirugia abdominal,
determinando una reduccién significativa de la proteina C reactiva (DM: 0,40; IC95% 0,79 a
0,02), de la interleucina 6 (DM: 0,41; IC95% 0,70 a 0,02) con probidticos/simbidticos; mientras
gue aumento la concentracion de los acidos acético (DM: 1,78; 1C95% 0,80 a 2,76), butirico
(DM:0,67;1C95% 0,37 a0,97) y propidnico (DM: 0,46; IC95% 0,18 a 0,73), en los pacientes que
recibieron suplementos con probidticos. Por lo cual recomienda como beneficioso la
suplementacién dietética con probidticos, en pacientes sometidos a cirugias abdominales
mayores. La suplementacion con probidticos y simbidticos esta asociada con una reduccién
significativa de la incidencia de complicaciones relacionadas a cirugias abdominales,
incluyendo la ITU y mejora los parametros bioquimicos (PCR e interleucina-6) asociados con
la barrera intestinal®. (107). (Ver Anexo 2E5).

No se encontro evidencia que comparara la administracion de antibidticos profilacticos (como
manejo habitual antes de toda cirugia), con “placebo” o “ningun tratamiento”, que tuvieran
como desenlace la ITU. Una RS evidencid que no existe diferencia estadistica significativa entre

2 15 composicion de la microbiota intestinal fluctia diariamente dependiendo principalmente de la dieta, asi como del
ejercicio, medicamentos y la exposicion a acontecimientos estresantes. La microbiota intestinal del paciente esta relacionada
con la patogénesis de infecciones del sitio operatorio y otras complicaciones relacionadas a cirugias, y se cree que, en parte
es debido a los procedimientos de preparacidn quirurgicos nocivos y estresantes (105),(106).

23 E| estudio no determind la mejor opcién de probiéticos, las situaciones clinicas en las que eran mas beneficio, la duracién
necesaria de la intervencion, la dosis 6ptima del suplemento, ni uso de los probidticos (intervencion de primera linea para
prevenir complicaciones infecciosas relacionadas con una cirugia).
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brindar antibidticos profilacticos Unicamente y antibiéticos profilacticos mas un ciclo corto de
antibidtico oral, en pacientes sometidos a Nefrolitotomia percutdnea (95). (Ver Anexo 2E1).

Pregunta No. 7. (En pacientes con sonda transuretral de uso permanente o temporal estd

recomendado brindar profilaxis antimicrobiana?

Recomendacién: No se recomienda dar profilaxis antimicrobiana, de manera rutinaria, a
todos los pacientes sometidos a uso de sonda transuretral permanente, temporal o auto
sondaje intermitente (antes, durante o después de la colocacién de la sonda), para prevenir
infeccidn en el tracto.

Calidad de la evidencia: Alta DD D.
Fuerza de recomendacion: Fuerte en contra.

Puntos de buena practica:

1. Se recomienda dar profilaxis con antibidticos al momento de retirar una sonda trans
uretral en pacientes con diagnéstico de diabetes, la cual esté no controlada, o a
pacientes con malformaciones congénitas del tracto urinario que cumplan los
siguientes criterios:

a. Paciente mayor de 60 anos.
b. Paciente de cualquier edad con sonda transuretral utilizada por mas de 5 dias.

2. Se sugiere iniciar antibidticos profilacticos en pacientes con sonda transuretral
permanente y con sintomas de infeccion en el tracto urinario posterior al
procedimiento de cambio de sonda o en el caso de experimentar traumatismo
(hematuria franca posterior a la cateterizacidn o 2 2 intentos de cateterizacion).

3. No estd indicada la profilaxis antibiética de manera rutinaria a todos los pacientes a
qguienes se le colocd una sonda transuretral en el periodo post quirdrgico, para
prevenir una infeccién en el tracto urinario. Individualizar cada caso.

4. Los pacientes con catéteres permanentes o talla suprapubicos se convierten en
portadores de bacteriuria asintomatica, por lo que la terapia antimicrobiana no
muestra ningln beneficio.

5. Existe un beneficio significativo de la profilaxis antibidtica, en los pacientes sometidos
a cirugia de prostata, pero no en otros tipos de cirugia.

6. No se recomienda prolongar el tiempo de uso de sonda transuretral, ya que el riesgo
de desarrollo de bacteriuria, en adultos con sonda transuretral, aumentaenun 3 a 7%
por dia.
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Resumen de evidencia.

A continuacidn, se presenta el resumen de la evidencia encontrada para determinar si en
pacientes con sonda transuretral estd recomendado brindar profilaxis antimicrobiana. Las
tablas de evaluacion de la evidencia a través de la metodologia GRADE de esta pregunta
pueden verse en el apartado de Anexos 2F1y 2F2.

La Guia Europea de Infecciones Uroldgicas (1), proporciona las siguientes recomendaciones,
basadas en la evidencia: no utilizar profilaxis con antibidticos para prevenir ITU asociadas a
catéteres, y no utilizar rutinariamente profilaxis con antibidticos para prevenir ITU clinicas que
se presentan posterior a la extracciéon del catéter uretral o sonda transuretral, ni en pacientes
con auto-sondaje intermitente.

Los microorganismos que ocasionan las ITU asociadas a las sondas transuretrales, son los
mismos que causan otros tipos de ITU, por lo tanto, se deben tratar segun las
recomendaciones locales para las ITU (1).

En los pacientes con lesiones de la médula espinal, es comin encontrar trastornos
neurogénicos de la vejiga que dan lugar a complicaciones de vias urinarias superiores e
inferiores, siendo la ITU, la infeccién mds frecuente en esta poblacion y la principal causa de
re-hospitalizacion posterior a la lesion de médula espinal (32).

Profilaxis con antibidticos para prevenir ITU en pacientes que usan sonda transuretral.

1. Instilacion/irrigacion de la vejiga con antibiéticos. Una RS investigd la efectividad de
diferentes métodos de intervencién para reducir la incidencia de las ITU (BA o ITU sintomatica)
en pacientes con lesiones de la médula espinal*, observando que esta reducia la incidencia
de ITU en pacientes que utilizaban catéter permanente o catéter intermitente. Se evidencio
gue, tras 6 meses de seguimiento, la incidencia de ITU fue un 75% menor que la incidencia
antes de la intervencién; también, una disminucidén de bacterias resistentes a multiples
farmacos (58,3% antes de la instilacion frente a un 47,1% posterior a la instilacién); se necesita
mas estudios para recomendar este manejo para prevenir episodios de ITU (32).

2. Uso de catéteres permanentes recubiertos de antimicrobianos. Una RS, demostrdé que no
esta recomendado el uso de catéteres permanentes recubiertos de plata o de antimicrobianos
para la prevencién de ITU en adultos con espina bifida y vejiga neurogénica, ya que la
evidencia no fue suficiente para respaldar su uso (110).

24 Incluyendo el uso de antibidticos a través de la irrigacion/instilacién de la vejiga
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3. Profilaxis con antibiéticos para prevenir infecciones del tracto urinario después de la
extraccion de una sonda transuretral.

a) Antibidticoterapia posterior a la extraccion de una sonda transuretral permanente.

Las ITU desarrolladas tras la retirada de una sonda transuretral permanente, son una de las
infecciones hospitalarias mds frecuentes que pueden conducir a costes adicionales,
complicaciones e incluso la muerte; pudiendo aumentar la incidencia de ITU sintomatica y/o
bacteriuria en aproximadamente un 5% del riesgo. Las incidencias de bacteriuria y de ITU
estan asociadas también al tiempo en el cual el paciente permanece con una sonda
transuretral, reportandose que el riesgo de bacteriuria en adultos con ésta aumenta en un 3
a 7% por dia (111).

Al persistir una BA, tras la extraccién de una sonda transuretral, pudiera convertirse en una
ITU sintomatica, principalmente en pacientes de alto riesgo: edad avanzada (mayores de 60
afos), con diabetes o con anomalias del tracto urinario y personas inmunodeprimidas.
Durante el sondaje no es necesario dar tratamiento con antibidticos a pacientes con BA, sin
embargo, la profilaxis antibidtica ha demostrado algun beneficio en reducir las ITU
consecuentes. Aun asi, no existe un criterio definido del uso de antibidticos profilacticos en
esta poblacion, debido a la falta de evidencia cientifica concluyente que lo respalde, y es asi
como varias entidades médicas de gran reconocimiento difieren en sus criterios, sobre la
decisidn en la prescripcion de antibioticos profilacticos posterior a la extraccidon de una sonda
transuretral (112).

Una RS-MA, no encontré diferencias en el comportamiento de las complicaciones infecciosas
registradas hasta cuatro semanas después de la retirada del catéter; sin embargo, se observé
gue se obtuvo un mayor numero de cepas resistentes a ciprofloxacina en el grupo que recibié
profilaxis comparado con el grupo sin tratamiento (113).

Un ECA investigd el efecto de la profilaxis antibidtica en pacientes que utilizaban el auto-
sondaje intermitente, demostrando que se redujo en un 48% la frecuencia de ITU sintomatica
tratada con antibidticos, al utilizar la profilaxis. Sin embargo, en un periodo de 9 a 12 meses,
los cultivos de los pacientes del grupo con profilaxis presentaron mayor resistencia bacteriana
a los antibidticos utilizados para la ITU sintomatica, en comparacién con el grupo control
(114).

Diversos estudios resaltan que esta estrategia estd asociada con un aumento en la resistencia
bacteriana, por lo tanto, segln los principios de administracién de antibidticos, no es
conveniente incentivar el uso rutinario de profilaxis antibidtica para cambios de sonda
transuretral o para auto-sondaje intermitente, aunque proporcione ciertos beneficios
preventivos de ITU (15) .
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Una RS-MA concluyd que la administracion profilactica de antibidticos, posterior al retiro de
una sonda transuretral temporal (mantenida por 14 dias o menos), sobre la aparicion de ITU,
podria ser de beneficio para pacientes a quienes se les extrajo una sonda transuretral. En
general se identificé asociacidn con la reduccion de ITU (RR 0,47; 1C95%; 0,32 a 0,71) (112).

Las poblaciones mads beneficiadas al utilizar profilaxis con antibidticos, fueron pacientes > 60
afios de edad (RR 0,50; 1C95%; 0,33 a 0,76); recibieron tratamiento con
Trimetoprim/Sulfametoxazol (RR 0,21; IC95%; 0,09 a 0,48); usaron catéteres permanentes >5
dias (RR 0,34 1C95%; 0,19 a 0,63) (112).

Se considera el Trimetoprim/Sulfametoxazol como una de las mejores terapias antibidticas de
profilaxis para prevenir una ITU, a quienes se les extrajo una sonda. Por otro lado, no existe
evidencia suficiente para sugerir la prescripcidon generalizada de profilaxis antibiética para
prevenir ITU posterior a la extraccidon de una sonda transuretral; este manejo debe aplicarse
sélo a pacientes de alto riesgo® debido a los posibles dafios sobre la salud, efectos secundarios
y resistencia bacteriana que pueda desarrollar (112). (Ver Anexo 2F1).

b) Antibidticoterapia posterior a la extraccion de una sonda transuretral en pacientes en
periodo peri o post operatorio.

Los pacientes que han sido sometidos a una cirugia no presentan el mismo riesgo de ITU
asociadas a sonda transuretral comparado con los cateterizados por otras razones no
quirargicas (112).

Una RS-MA investigd sobre el uso de sonda transuretral en pacientes quirurgicos que se
sometieron a drenaje de la vejiga durante al menos 24 horas del postoperatorio, demostrando
que los antibidticos profilacticos reducian la tasa de bacteriuria (estos datos se sometieron a
metanalisis, (RR 0.20; IC95% 0,13- 0,31), y de otros signos de infeccion como la piuria (RR 0.23;
IC95% 0,13 a 0,42), ademas de disminuir los episodios de fiebre y cultivos gramnegativos en
la orina de dichos pacientes, comparado al grupo sin antibiéticos (113).

Aunque se mostro cierto beneficio a favor del uso de antibidticos profilacticos posterior a la
extracciéon de la sonda en pacientes post quirdrgicos (disminucién de bacteriuria y piuria), los
resultados de los estudios no fueron homogéneos; no se puede determinar si existe un
beneficio absoluto del uso de antibidticos como profilaxis para ITU, posterior al uso de sonda
transuretral en pacientes post quirurgicos (113). (Ver Anexo 2F2).

Una RS estudio el uso profilactico de antibidticos en pacientes sometidos a la insercién y
extraccién de una sonda transuretral en la fase peri y post operatoria a una artroplastia de

2 Incluye: edad avanzada, cateterismo de larga duracién.
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rodilla o de cadera, para prevenir la aparicién de ITU o de una infeccidon severa de la
articulacion protésica®, concluyendo que en mujeres, la profilaxis con antibidticos reduce
significativamente la incidencia de bacteriuria después de retirar el catéter y esto sucede sin
alterar las tasas de ITU (115) .

Se correlaciond que en cuanto a mayor tiempo transcurra el paciente con el sondaje urinario,
se aumenta el riesgo de presentar una ITU; se reporta un aumento en la incidencia de ITU de
hasta un 48% posterior a que la sonda haya permanecido in situ durante 3 dias. Se evidencié
un aumento significativo de ITU postoperatoria, mayoritariamente en mujeres (17%)
comparado con los hombres (7%). Concluyendo que, no se puede justificar el uso rutinario de
antibidticos para la manipulacién de sonda transuretral en pacientes sanos que se someten a
artroplastia y, que su uso de manera profilactica en estos casos, no estd recomendado. Se
recomienda que las sondas transuretrales?’, se deben dejar in situ por el menor tiempo
posible, ya que a mayor duracién del catéter, mayor riesgo para ITU (116).

c) Antibioticoterapia posterior a la extraccion de una sonda transuretral temporal (sondaje
por un periodo corto de tiempo).

Una RS con pacientes hospitalizados que utilizaron sondas transuretrales por un corto periodo
de tiempo, demostrd que la profilaxis antibiotica al momento de retirar la sonda transuretral
se asocié con una reduccion significativa del riesgo de ITU sintomdtica en el seguimiento por
2 a 42 dias, comparado al grupo con placebo u otra intervencién (4,7% versus 10,5%),
concluyendo que los pacientes mas beneficiados de la profilaxis antibidtica, son todos los
pacientes sometidos a cirugia de prdstata y pacientes sometidos a otro tipo de cirugias pero
que mantuvieron sonda transuretral por un periodo mayor de cinco dias (117),(113).

Se evidencid que este efecto se mantuvo para pacientes quirurgicos (4,8% vs. 10,3%; RR 0,4;
IC95%; 0,29 a 0,59), pero no para el resto de la poblaciéon hospitalizada. En los pacientes
sometidos a cirugia, se evidencié un beneficio en los sometidos a cirugia de préstata (3,5% vs.
8,2%; RR 0,41; 1C95%; 0,22 a 0,79), pero no para los sometidos a otros tipos de cirugias (6,1%
vs. 14,1%, RR 0,45; 1C95%; 0,18 to 1,14). Al analizar al grupo sometido a cirugias, excluyendo
el grupo de cirugia de proéstata, se observé un beneficio significativo de profilaxis antibidtica
en quienes tuvieron colocada la sonda por mas de cinco dias (3,8% vs. 16,7%; RR 0,25; IC95%
0,10 to 0,59), pero no para pacientes con una duracién menor a cinco dias (3,2% vs. 12,3%; RR
0,41;1C95%; 0,02 a 10,96) (117),(113).

26 Asociada a una ITU diseminada por via hematégena.
27 Siempre y cuando sea necesario colocarlas.
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d) Antibidticoterapia posterior a la extraccion de una sonda transuretral temporal®®
colocada para procedimientos urodinamicos (118).

La Guia NICE 2018 retomo a pacientes con sonda transuretral en un corto periodo de tiempo,
para la realizacién de estudios urodinamicos, identificando que el uso de profilaxis antibidtica
no redujo significativamente los episodios de ITU sintomatica, pero disminuyd la bacteriuria
(4,1% vs. 12,5%), al compararla con placebo o no tratamiento (12),(119).

4-Profilaxis e intervenciones no antimicrobianas utilizadas para prevenir ITU en pacientes
con sonda transuretral.

Existen diferentes intervenciones propuestas como profilaxis no antimicrobiana, para prevenir
ITU recurrentes; sin embargo, sélo algunas de estas intervenciones fueron respaldadas por
estudios de buena calidad y no son especificas para pacientes que utilizan sonda transuretral.
Entre estas intervenciones se encuentran el reemplazo hormonal con estrégenos vaginales
(no orales) en mujeres post menopausicas y la inmunoprofilaxis con OM-89 (ambas
intervenciones en mujeres con ITU recurrente, demostraron ser efectivas en algunos estudios
de buena calidad), profilaxis con probidticos: Lactobacillus spp. (no mostré un beneficio
consistente en los estudios), profilaxis con la ingesta de arandano (no esta claro su beneficio
por resultados contradictorios de los estudios existentes), profilaxis con D-manosa (aun en
investigacion); y la instilacion endovesical con acido hialurénico y condroitin sulfato (para
reposicion de la capa de glicosaminoglicanos) (2).

La Guia NICE 2018, demostré que la profilaxis antibidtica redujo el riesgo de piuria en
pacientes quirurgicos (7,5% vs 32,9%). Asi mismo, esta RS realizé un MA de 3 ECA, en donde
3 pacientes quirdrgicos mostraron una reduccién de BA con antibiéticos (8,2% vs 31,3%) (120).

Otra RS incluida en la guia NICE, demostré una reduccion significativa del riesgo de ITU
sintomatica en pacientes hospitalizados, al proporcionar antibiéticos profilacticos al momento
de la extraccion de la sonda transuretral mantenida por un corto plazo, con 2 a 42 dias de
seguimiento, comparado a placebo u otra intervencién en el grupo control (4,7% vs 10,5%);
sobre todo en pacientes quirldrgicos, demostrando el beneficio de la profilaxis antibiética en
pacientes quirdrgicos (no se incluyeron pacientes sometidos a cirugia de préstata) que
mantuvieron la sonda transuretral por mas de 5 dias (3,8% vs 16,7%, RR 0,25, IC95% 0,10 a
0,59) (120).

28 |a temporalidad dependerd de si se da manejo médico: pueden ser desde 15 dias a un mes; o en su defecto
hasta que se realice el procedimiento quirdrgico obstructivo.
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Otra RS demostré que los pacientes con sonda transuretral por un corto periodo de tiempo, a
quienes les realizaron estudios urodinamicos y se les proporciond profilaxis antibidtica, no
redujeron significativamente episodios de ITU sintomatica, pero si redujeron
significativamente la bacteriuria (4,1% vs 12,5%) al compararlo con placebo o ningun
tratamiento (119).

No existe evidencia suficiente para recomendar un uso rutinario de antibiéticos como
profilaxis, tanto para personas que utilizan sonda permanente o intermitente, ni para
personas que la han utilizado por un corto periodo de tiempo (en el ambito
intrahospitalario) o en el post operatorio.

La Guia NICE 2018, no recomienda brindar rutinariamente profilaxis antibiética a todo
paciente que utiliza o ha utilizado una sonda, ya sea a corto (post quirurgico, posterior a un
procedimiento urodindmico o pacientes hospitalizados sin someterse a procedimientos) o
largo plazo (sondaje permanente o auto sondaje intermitente); cada paciente debe ser
evaluado y determinar el nivel de riesgo para prescribir o no antibidticos profilacticos, antes,
durante o posterior a la extraccion de una sonda transuretral (119).

Dicha Guia recomienda que en pacientes cateterizados con sonda mads ITU recurrentes, se
debe individualizar cada caso, que permita determinar una decision compartida y discutir los
riesgos y beneficios de dar o no antibidtico profilactico; asi como brindar educacién en salud
al paciente, que asista a consulta médica, en caso de iniciar sintomas que hagan sospechar
una ITU, para recibir tratamiento oportuno. También recomienda considerar inicio de
antibidticos profilacticos en los casos de pacientes con sonda permanente y que presentan
historia de ITU sintomatica cada vez que se somete a cambio de sonda o en caso de un
traumatismo?’; debido a que se determind que los beneficios de la profilaxis antibidtica
superan los riesgos de resistencia bacteriana, ya que esta poblacién tiene un alto riesgo de
desarrollar ITU y sus complicaciones (119).

2 Incluye: hematuria franca posterior a la cateterizacion o 2 2 intentos de cateterizacion.
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Anexo 1. Busqueda de evidencia por pregunta de investigacion (de acuerdo a formato
“PICO”)

Pregunta No.1. Estrategia de busqueda PubMed:

P: Adultos en riesgo de ITU; Adults at risk for urinary tract infection

I: Prevencion de ITU; prevention of urinary tract infection

"Urinary Tract Infections"[Mesh] OR Urinary Tract Infections[tiab] OR Infection, Urinary
Tract[tiab] OR Infections, Urinary Tract[tiab] OR Tract Infection, Urinary[tiab] OR Tract
Infections, Urinary[tiab] OR Urinary Tract Infection|tiab]

"Risk"[Mesh] OR Risk[tiab] OR Risks[tiab] OR Relative Risk[tiab] OR Relative Risks[tiab] OR Risk,
Relative[tiab] OR Risks, Relative[tiab]

"prevention and control" [Subheading] OR "prevention and control" [tiab] OR
prophylaxis[tiab] OR preventive therapy[tiab] OR prevention and control[tiab] OR preventive
measures[tiab] OR prevention[tiab] OR control[tiab] OR "Primary Prevention"[Mesh] OR
Primary Prevention[tiab] OR Disease Prevention, Primary[tiab] OR Disease Preventions,
Primary[tiab] OR Primary Disease Prevention[tiab] OR Primary Disease Preventions[tiab] OR
Prevention, Primary[tiab] OR Primordial Prevention[tiab] OR Preventions, Primordial[tiab] OR
Primordial Preventions[tiab] OR Prevention, Primordial[tiab]

Estrategia de busqueda:

((("Urinary Tract Infections"[Mesh] OR Urinary Tract Infections[tiab] OR Infection, Urinary
Tract[tiab] OR Infections, Urinary Tract[tiab] OR Tract Infection, Urinary[tiab] OR Tract
Infections, Urinary[tiab] OR Urinary Tract Infection[tiab])) AND ("Risk"[Mesh] OR Risk[tiab] OR
Risks[tiab] OR Relative Risk[tiab] OR Relative Risks[tiab] OR Risk, Relative[tiab] OR Risks,
Relative[tiab])) AND ("prevention and control" [Subheading] OR "prevention and control"
[tiab] OR prophylaxis[tiab] OR preventive therapy[tiab] OR prevention and control[tiab] OR
preventive measures[tiab] OR prevention[tiab] OR control[tiab] OR "Primary
Prevention"[Mesh] OR Primary Prevention[tiab] OR Disease Prevention, Primary[tiab] OR
Disease Preventions, Primary[tiab] OR Primary Disease Prevention[tiab] OR Primary Disease
Preventions[tiab] OR Prevention, Primary[tiab] OR Primordial Prevention[tiab] OR
Preventions, Primordial[tiab] OR Primordial Preventions[tiab] OR Prevention, Primordial[tiab])
Términos de busqueda Cochrane: Infection tract urinary, prevention, intervention.
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Pregunta No.2. Estrategia de busqueda PubMed:

(((("Therapeutics"[Mesh] OR "Therapeutics"[tiab] OR Therapeutic OR Therapy[tiab] OR
Therapies[tiab] OR Treatment[tiab] OR Treatments[tiab]))) AND (("Bacteriuria"[Mesh] OR
Bacteriuria[tiab] OR Bacteriurias[tiab]))) AND (("Asymptomatic Infections"[Mesh] OR
Asymptomatic Infection[tiab] OR Infection, Asymptomatic[tiab] OR Inapparent
Infections[tiab] OR Inapparent Infection[tiab] OR Infection, Inapparent[tiab] OR Subclinical
Infections[tiab] OR Infection, Subclinical[tiab] OR Subclinical Infection[tiab] OR Asymptomatic
Colonization[tiab] OR Asymptomatic Colonizations[tiab] OR Colonization, Asymptomatic[tiab]
OR Presymptomatic Infections[tiab] OR Infection, Presymptomatic[tiab] OR Presymptomatic
Infection[tiab]))

Pregunta 3. Estrategia de busqueda PubMed:

Términos de busqueda utilizados en PubMed y Cochrane

P: "Urinary Tract Infections"[Mesh] OR Urinary Tract Infections[tiab] OR Infection, Urinary Tract[tiab]
OR Infections, Urinary Tract[tiab] OR Tract Infection, Urinary[tiab] OR Tract Infections, Urinary[tiab]
OR Urinary Tract Infection[tiab] OR "Urethritis"[Mesh] OR "Urethritis"[tiab] or Urethritides[tiab] OR
"Cystitis"[Mesh] OR Cystitis[tiab] OR Cystitides[tiab]

I: "Therapeutics"[Mesh] OR Therapeutics"[tiab] OR Therapeutic[tiab] OR Therapy[tiab] OR
Therapies[tiab] OR Treatment[tiab] OR Treatments[tiab] OR Agents, Anti-Bacterial[tiab] OR Anti
Bacterial Agents[tiab] OR Antibacterial Agents[tiab] OR Agents, Antibacterial[tiab] OR Antibacterial
Agent[tiab] OR Agent, Antibacterial[tiab] OR Anti-Bacterial Compounds[tiab] OR Anti Bacterial
Compounds[tiab] OR Compounds, Anti-Bacterial[tiab] OR Anti-Bacterial Agent[tiab] OR Agent, Anti-
Bacterial[tiab] OR Anti Bacterial Agent[tiab] OR Anti-Bacterial Compound[tiab] OR Anti Bacterial
Compound[tiab] OR Compound, Anti-Bacterial[tiab] OR Bacteriocidal Agents[tiab] OR Agents,
Bacteriocidal[tiab] OR Bacteriocidal Agent[tiab] OR Agent, Bacteriocidal[tiab] OR Bacteriocide[tiab]
OR Bacteriocides[tiab] OR Anti-Mycobacterial Agents[tiab] OR Agents, Anti-Mycobacterial[tiab] OR
Anti Mycobacterial Agents[tiab] OR Anti-Mycobacterial Agent[tiab] OR Agent, Anti-
Mycobacterial[tiab] OR Anti Mycobacterial Agent[tiab] OR Antimycobacterial Agent[tiab] OR Agent,
Antimycobacterial[tiab] OR Antimycobacterial Agents[tiab] OR Agents, Antimycobacterial[tiab] OR
Antibiotics[tiab] OR Antibiotic[tiab]

Pregunta 4: Estrategia de busqueda PubMed:

PubMed: (((urinary tract infection) AND (acute uncomplicated pyelonephritis)) AND (oral
treatment)) OR (antibiotics)
Epistemonikos: Acute pyelonephritis and antibiotic treatment and management
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Pregunta 5: Estrategia de busqueda PubMed:

PubMed: (((recurrent urinary tract infection)) AND (prevention)) AND (antimicrobial
prophylaxis)

((recurrent urinary tract infection) AND (prevention)) AND (prophylaxis with probiotics)
((recurrent urinary tract infection) AND (pregnant women))

Cochrane Library: recurrent urinary tract infection and antibiotic prophylaxis and Prevention
((recurrent urinary tract infection) AND (pregnant women))

Epistemonikos: recurrent urinary tract infection and prevention and antibiotic prophylaxis

Pregunta 6. Estrategia de busqueda PubMed:

Como paso inicial, se revisd la GPC de Infecciones Uroldgicas de la Asociacién Europea de Urologia, afo
2021 (GPC de base) (2) retomando los estudios incluidos en las referencias de la guia y buscando en
internet si existen actualizaciones de los mismos (97).

Posterior a esto, se realizd una estrategia de busqueda general y avanzada en las bases de datos
PUBMED y COCHRANE. Ademas, se retomaron algunas referencias de los estudios encontrados y de
otras guias de practica clinica (GPC) identificadas en la busqueda.

Estrategias:

1. “Treatment with antibiotics before surgery to prevent urinary tract infection”

COCHRANE: 01 resultado (RS). “(Treatment with antibiotics before surgery to prevent urinary tract
infection): ti,ab,kw"

PUBMED: 41 resultados (RS).

2. “Treatment for asymptomatic bacteriuria pre surgery”

COCHRANE: 6 resultados (RS). Ninguno aplica.

3. “Prophylactic antibiotics to reduce the risk of urinary tract infection after surgery”

COCHRANE: 4 resultados (RS). Ninguno aplica.

4. Antibiotic therapy previous surgery to prevent urinary tract infection

COCHRANE: 6 resultados (RS). Ninguno aplica.

Estrategia de busqueda Cochrane: asymptomatic bacteriuria.

Pregunta 7. Estrategia de busqueda PubMed:

Se realizd una estrategia de busqueda general y avanzada en las bases de datos PUBMED y
COCHRANE. Ademas, se retomaron referencias de la guia de base, asi como de los estudios y
de otras guias de préctica clinica (GPC) encontradas en la busqueda.

Estrategia de busqueda general.

1. “Antibiotic prophylaxis in patients with urinary tract catheter”

PUBMED: 13 resultados. Filtros: MA, SR. Afio 2013 hasta la fecha. Cualquier idioma. Adultos.

2. “Prophylaxis in patients with urinary tract catheter”

PUBMED: 38 resultados. Filtros: MA, SR. Aio 2013 hasta la fecha. Cualquier idioma. Adultos.

3. “Prophylaxis in patients with urinary tract catheter”
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COCHRANE: 17 resultados. Filtros: MA, SR. Afio 2013 hasta la fecha. Cualquier idioma. Adultos.

Estrategia de busqueda avanzada.

Estructura de pregunta PICO (Poblacién, Intervencién, Comparador, Desenlace):
P: patients with urinary tract catheter (transurethral catheter, catheterized)

I: prophylaxis (antibiotic prophylaxis, antimicrobial prophylaxis)

C: no prophylaxis (none)

O: N/A o effectiveness, non-bacterial infections, prevent urinary tract infection.

(transurethral catheter OR urinary tract catheter OR catheterized urethra) AND (prophylaxis
OR antibiotic prophylaxis OR antimicrobial prophylaxis)
PUBMED: 39 resultados. Filtros: MA, SR. Afio 2017 hasta la fecha. Cualquier idioma. Adultos.

COCHRANE: solo se encontraron ECAS.
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Anexo 2. Tablas de Evidencia (GRADE) para cada una de las preguntas.

Anexo 2A1. Resumen evidencia GRADE para intervenciones no antibioticas comparado con farmacos, antibidticos o placebo para prevenir ITU

Absoluto
(1C95%)

Intervenciones

Relativo

farmacos o

(1c95%)

Importancia

recurrente
Evaluacion de evidencia
Ne de Disefio de Riesgo de . . Evidencia Gy Otras
. . Inconsistencia . Imprecision . . no S
estudios estudio sesgo indirecta consideraciones - antibidticos
farmacoldgicas
Jugo de arandanos versus placebo/control para prevenir ITU recurrente (seguimiento: rango 6 a 12 meses )
4 ensayos serio®bcd serio® no es serio no es serio ninguno 64/322 (19.9%) 62/272 RR0.74 59 menos por o000 CRITICO
aleatorios (22.8%) (0.42 21.31) 1,000 Baja
(de 132 menos
a71mas)
Probiéticos versus placebo para la prevencion de ITU
3 ensayos seriocfeh muy serio ! no es serio serio’ ninguno 19/79 (24.1%) 19/31 RR 0.32 417 menos por 1000 CRITICO
aleatorios (61.3%) (0.08 2 1.19) 1,000 Muy baja
(de 564 menos
a 116 mas)
Hierbas medicinales chinas versus antibiéticos para la prevencion de ITU recurrente
ensayos serio®bdeh muy serio ! no es serio seriol ninguno 22/142 (15.5%) 77/140 RR 0.28 396 menos por 10 00) CRITICO
aleatorios (55.0%) (0.0920.82) 1,000 Muy baja
(de 501 menos
a99 menos)
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Relativo
(1€95%)

Evaluacion de evidencia
Intervenciones .
farmacos o

(1C95%)

Absoluto Importancia

Riesgo de . . Evidencia . Otras
Inconsistencia . Imprecision . . no P
indirecta consideraciones . . antibidticos

farmacoldgicas

Disefio de
sesgo

Ne de
estudio

estudios

Hipurato de metenamina versus control para la prevencion de ITU
6 ensayos muy serio serio® no es serio seriol ninguno 76/424 (17.9%) 105/429 RR0.53 115 menos por 000 CRITICO
aleatorios bfgh (24.5%) (0.24 2 1.18) 1,000 Muy baja
(de 186 menos
a44 mas)
Vacunas versus placebo para prevenir ITU recurrente
10 ensayos muy serio muy serio’ no es serio no es serio ninguno 354/775 (45.7%) 440/720 RR 0.74 159 menos por 000 CRITICO
aleatorios fen (61.1%) (0.67 a0.81) 1,000 Muy baja
(de 202 menos
a 116 menos)
D- Manosa versus placebo para le prevencion de ITU recurrente
2 ensayos muy serio no es serio no es serio no es serio ninguno 16/125 (12.8%) 69/123 RR 0.23 432 menos por OO0 CRITICO
aleatorios abkl (56.1%) (0.14a20.37) 1,000 Baja
(de 482 menos
a 353 menos )
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.o . . . Intervenciones . . i
Ne de Disefio de Riesgo de Inconsistencia Evidencia Imbrecision Otras no farmacos o Relativo Absoluto Importancia
estudios estudio sesgo indirecta P consideraciones . . antibidticos (1C95%) (1C95%)
farmacoldgicas

D- Manosa versus antibidticos para la prevencion de ITU recurrente

2 ensayos serio®®! muy serio’ no es serio seriol se sospecha 27/163 (16.6%) 76/163 RR0.39 284 menos por 000 CRITICO
aleatorios fuertemente de (46.6%) (0.12 2 1.25) 1,000 Muy baja
sesgo de (de 410 menos
publicacién™ a 163 mas)

Estrégenos vaginales en crema versus placebo para la prevencion de ITU recurrente en mujeres posmenopausicas

1 ensayos serioé no es serio no es serio serio” ninguno 8/50 (16.0%) 27/43 RR0.25 471 menos por OO0 CRITICO
(62.8%) (0.13 2 0.50) 1,000 Baja
(de 546 menos
a 314 menos)

aleatorios

Estrégenos anillo vaginal versus no tratamiento para la prevencion de ITU recurrente en mujeres posmenopausicas

1 ensayos serioé no es serio no es serio serioi" ninguno 27/53 (50.9%) 44/55 RR 0.64 288 menos por OO0 CRITICO
aleatorios (80.0%) (0.47 2 0.86) 1,000 Baja
(de 424 menos
a112 menos)

Fuente:

Flower, A. Chinese herbal medicine for treating recurrent urinary tract infections in women. Cochrane Database Syst Rev.

Lee BSB, Bhuta T, Simpson JM, Craig JC. Methenamine hippurate for preventing urinary tract infections.

Toh S-L, Boswell-Ruys CL, Lee BSB, Simpson JM, Clezy KR. Probiotics for preventing urinary tract infection in people with neuropathic bladder.

Aziminia N. Vaccines for the prevention of recurrent urinary tract infections: a systematic review.

Lenger SM. D-mannose vs other agents for recurrent urinary tract infection prevention in adult women: a systematic review and meta-analysis.

Sanchez, M. Short-term effectiveness of ceftriaxone single dose in the initial treatment of acute uncomplicated pyelonephritis in women. A randomised controlled trial.

Explicaciones

IC: Intervalo de confianza; RR: Razdn de riesgo; a. Alto riesgo de sesgo por falta de cegamiento de participantes y personal; b. No esta claro si hubo cegamiento de los evaluadores de desenlaces; c. Alto riesgo de sesgo por datos incompletos; d. Alto riesgo de
otros sesgos; e. Los estudios incluidos presentaron una heterogeneidad mayor al 60%; f. No esta claro si hubo secuenciacion aleatoria de los participantes; g. No esta claro si hubo ocultamiento de la asignacidn; h. Alto riesgo de sesgo por reporte selectivo; i.
Los estudios incluidos presentaron una heterogeneidad del igual o mayor al 80%; j. El intervalo de confianza es amplio o cruza la linea de no efecto; k. Alto riesgo de sesgo por falta de secuenciacion aleatoria de participantes; |. Alto riesgo de sesgo por falta de

cegamiento de la asignacion; m. Riesgo de sesgo de publicacion; n. El estudio tiene pocos participantes.
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Anexo 2B1. Resumen de evidencia GRADE sobe el uso de antibidticos vs placebo o ningln tratamiento para diferentes desenlaces en embarazadas y
poblacion general

Efecto Absoluto
Resultados Declaraciones en lenguaje Con con Efecto relativo Certeza de la evidencia
sencillo placebo o ningun antibidticos (95% 10 CALIFICACION
tratamiento
- . X .
Reduccién No existen diferencias RR 1,1 (0,514 243) ®®00
del riesgo de clinicamente significativas que 2 O 3 2 2 3
bacteriuria apoyen el uso de antibidticos para por 1000 por 1000 BAIO @

la reduccién del riesgo de BA.
Evidencia de baja calidad.
Seguimiento: rango Diferencia: 20 mas por cada 1000

6 meses a 1 anos pacientes
(95% Cl : 100 menos a 291 mas por 1000

pacientes)
Basado en datos de 1046 pacientes en
Sestudios

sintomatica Debido al grave riesgo de sesgo.

Debido a una seria inconsistencia.

¥ Reduccién Existe diferencia clinicamente 1 99 48 RR 0,24 (0133 041) @00
del riesgo de significativa que apoya el uso de
pielonefritis antibidticos en las embarazadas por 1000 por 1000 BAIO @
en con BA para reducir el riesgo de . i
pielonefritis ya que se benefician Debido al grave riesgo de sesgo.
embarazadas . N . Debido a una fuerte sospecha de
151 pacientes por cada 1000. Diferencia: 151 menos por 1000 sesqo de publicacion.
Seguimiento: rango Evidencia de baja calidad. pacientes
3 dias a 6 semanas (95% C1:173 a 118 menos por 1000
pacientes)
Basado en datos de 2017 pacientes en
12estudios
" Reduccién Existe diferencia clinicamente 6 6 3 1 99 RR 0,3 (0,182 0,53) [e/c'ee)
del riesgo de significativa que favorece el uso de
bacteriuria antibidticos en embarazadas con por 1000 por 1000 BAIO®@
. BA para la reduccién del riesgo de
ersistente . : i i
P bacteriuria persistente ya que se DEb.IdD al grave riesgo de sesgo.
en N a g Debide a una fuerte sospecha de
b d observa beneficio para 464 casos Diferencia: 464 menos por 1000 sesgo de publicacian,
embarazadas por cada 1000 pacientes. Calidad pacientes
Seguimiento: rango de evidencia baja. (95% Cl:544a 3_12 menos por 1000
3 di s pacientes)
1asa © semanas Basado en datos de 596 pacientes en
4estudios
¥ Reduccién No existe evidencia clinicamente 2 40 2 0 6 RR 0,86 (05121.45) ®®00
del riesgo de significativa que apoye el uso de
ITU en antibidticos para reducir el riesgo por 1000 por 1000 BAIO @
. de ITU en pacientes con BAy
acientes 3 N . . .
Eon trasplante renal. Evidencia de baja Debide a un ”ii%z de sesgo muy
b P calidad. Diferencia: 34 menos por cada grave.
3_‘19”“5'? 1000 pacientes
asintomatica (95% Cl : 118 menos a 108 mas por 1000
y trasplante pacientes)
renal Basado en datos de 200 pacientes en
2estudios

Seguimiento: rango
12 meses a 22

meses

Fuente: Antibiotics for asymptomatic bacteriuria. 2015; Antibiotics for asymptomatic bacteriuria in pregnancy. 2019; Antibiotics for asymptomatic bacteriuria in kidney transplant recipients. 2018 (54,56,60).

Explicaciones: IC: Intervalo de confianza; RR: Razdn de riesgo; a. Algunos estudios tienen alto riesgo de sesgo por falta de cegamiento de los participantes. b. Algunos de los estudios tienen alto riesgo de sesgo por datos incompletos de los desenlaces.
c. Algunos de los estudios tienen riesgo incierto por falta de cegamiento de la asignacidn. d. La heterogeneidad tiene un 1> de 91%. e. Riesgo de sesgo de publicacion
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Anexo 2B2. GRADE del uso de diferentes regimenes de antibioticos para reduccién del riesgo de infeccidon persistente y recurrente en embarazadas. y
poblacidn.

Resultados Declaraciones en lenguaje @ EledoiEsuluty Efecto relativo Certeza de la evidencia
sencillo . S (95% 10 CALIFICACIGN
otro antibiético Antibiéticos
¥ Usode No existen diferencias 5 0 6 8 RR 1,36 (0,242775) @200
fosfomicina clinicamente significativas entre
trometamol usar fosfornicina trometamol o por 1000 por 1000 BAIO@
vs cefuroxima para reducir la . )
cefuroxima infeccidn persistente en DEbIdP[;ra . Ea:\jze'\r\r-:e:eg;;gnsesgo.
& embarazadas con BA. Evidencia de Diferencia: 18 mas por cada 1000 g P :
parata baja calidad. pacientes
reduccion (95% Cl : 38 menos a 338 mas por 1000
del riesgo de pacientes)
infeccion Basado en datos de 84 pacientes en lestudio

persistente
en
embarazadas
con BA

Seguimiento: 0

v . " .
Uso de No existen diferencios 360 241 RR 0,67 (0292154} @00
pivmecilina clinicamente significativas entre
vs ampicilina usar pivmecilina o ampicilina para por 1000 por 1000 BAIO @
para la reducir la incidencia de infeccién _ )
reduccién persistente en embarazadas con DE"'T;;?[ ?;::E_m':efsggg:esgo-

. BA. Evidencia de baja calidad. Diferencia: 119 menos por 1000 9 P :
f"El rle.s'go de pacientes
infeccién (95% Cl:256 menos a 194 mas por 1000
persistente pacientes)
en Basado en datos de 54 pacientes en lestudio
embarazadas
con BA

Seguimiento: media

6 semanas
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Anexo 2B2. GRADE del uso de diferentes regimenes de antibioticos para reduccién del riesgo de infeccidn persistente y recurrente en embarazadas. y

poblacion (...Continuacion).

Uso de
pivmecilina
vs ampicilina
para la
reduccién
del riesgo de
infeccion
recurrente
en
embarazadas
con BA

Seguimiento: media

6 semanas

Uso de
pivampicilina/pivi
(Miraxid)
versus
cefalexina
para la
reduccion
del riesgo de
infeccion
persistente
en
embarazadas
con BA

Seguimiento: 0

No existen diferencias
clfnicamente significativas entre
usar pivmecilina o ampicilina para
la reduccion del riesgo de infeccion
recurrente en embarazadas con BA.
Evidencia de baja calidad.

No existen diferencias
estad/sticamente significativas
entre usar Miraxid o cefalexina
para la reduccion del riesgo de
infeccién persistente en
embarazadas con BA. S5in embargo
clinicamente parece haber un 75%
de mayor beneficio al usar
cefalexina. Evidencia de baja
calidad.

@®00
BAIO @

91 63 RR 0,69 (0122385
por 1000 por 1000

Diferencia: 28 menos por cada
1000 pacientes
(95% Cl : 80 menos a 259 mas por 1000
pacientes)
Basado en datos de 65 pacientes en lestudio

Debido al grave riesgo de sesgo.
Por grave imprecision.

43 247

por 1000 por 1000

RR 5,75 (075 2 44,15)

Debido a una imprecision muy grave.

Diferencia: 204 méas por cada
1000 pacientes
(95% Cl :11 menos a 1000 mas por 1000
pacientes)
Basado en datos de 47 pacientes en lestudio
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Anexo 2B3. Resumen de evidencia GRADE sobre el uso de diferentes regimenes de antibidticos para reduccién del riesgo de infeccion persistente y
recurrente en embarazadas. y poblacion (...continuacion)

Resultados Declaraciones en lenguaje Con FEEmALEINED Con Efecto relativo Certeza de la evidencia
sencillo sk S (95% 10 CALIFICACIGN
otro antibi6tico Antibiéticos
¥ Uso de Existen diferencias clinicamente
nitrofurantoina || Significativas que apoyan el uso de 1 3 8 2 43 RR1,76 (1.29224) SBS0
por 1 dia nitrofurantoina per 7 dias para por 1000 por 1000 MODERAR @
versus reducir el riesgo de infeccion . ) o
nitrofurantoina persistente en embarazadas con . ) Or grave Imprecision.
3 BA. Evidencia de calidad Diferencia: 105 mas por cada
por 7 dias moderada. 1000 pacientes
para la (1C95% : 40 a 193 mas por 1000 pacientes)
reduccién de ’ “B.a“s;dc en datos de 741 pacientes en
infeccién lestudio
persistente

Seguimiento: media

2 semanas

Fuente: Guinto VT. Different antibiotic regimens for treating asymptomatic bacteriuria in pregnancy. 2010.
Notas:

IC: Intervalo de confianza; RR: Razén de riesgo.
o No esta claro si hubo una aleatorizacion adecuada.
o Alto riesgo de sesgo por falta de cegamiento de participantes y del personal.
o Alto riesgo de sesgo por datos incompletos.
e Intervalo de confianza cruza la linea de no efecto.
e Muestra pequefia.
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Anexo 2C1. Resumen de evidencia GRADE sobre diferentes antibidticos para la cura de ITU sintomatica no complicada en mujeres.

Resultados

Fluoroquinolonas
vs TMP/SMX
para la cura

a corto plazo

de la VU
sintomatica

no

complicada

Seguimiento: rango
1 semanas a 6

semanas

Fluoroquinolonas
vs TMP/SMX
para

cualquier
evento
adverso en

el

tratamiento
de IVU
sintomatica
no
complicada.
Seguimiento: rango
1semanasa 6

semanas

T TMP/SMXvs
Betalactamicos
para la cura
a corto plazo
delalVU
sintomatica
no
complicada.

Seguimiento: rango
1 semanas a 4

semanas

Declaraciones en lenguaje

sencillo

No existen diferencias
clinicamente significativas con el
uso de fluoroquinolonas o
TMP/SMX para la cura a corto
plazo de IVU sintomdtica no
complicada. Evidencia calidad
moderada.

No existen diferencias
clinicamente significativas al usar
fluoroquinalonas o TMP/SMX para
cualquier evento adverso en el
tratamiento de VU sintomdtica no
complicada. Evidencia de calidad
moderada.

No existen diferencias
clinicamente significativas al usar
TMP/SMX o antibidticos
betalactdmicos para la cura a corto
plazo de IVU no complicada.

Efecto Absoluto
con con
comparador tratamiento

Efecto relativo
(95% 10)

RR1(0972103)

938

por 1000

938

por 1000

Diferencia: 0 menos por 1000
pacientes
(95% Cl : 28 menos a 28 mas por cada 1000
pacientes)
Basado en datos de 927 pacientes en
Sestudios

RR 0,95 (0.7121.29)

297
por 1000

Diferencia: 16 menos por cada
000 pacientes
(95% Cl :91 menos a 91 mas por 1000
pacientes)
Basado en datos de 1477 pacientes en
Testudios

313

por 1000

929 RR 0,95 (0812a112)
por 1000

Diferencia: 49 menos por cada
0 pacientes
(95% Cl : 186 menos a 117 mas por 1000
pacientes)
Basado en datos de 156 pacientes en
2estudios

978

por 1000
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MODERAR @

Debido al grave riesgo de sesgo.

@®20
MODERAR ®

Debido al grave riesgo de sesgo.

@®00
BAJO @

Debido al grave riesgo de sesgo.
Por grave imprecisién.



Anexo 2C1. Resumen de evidencia GRADE sobre diferentes antibidticos para la cura de ITU sintomatica no complicada en mujeres (continuacion)

v . . .
TMP/SMX vs No existen diferencias RR 1,06 (0.9321,.21) @00
Betalactamas clinicamente significativas al usar 8 47 8 9 8
para la cura TMPASMX o antibidticos BogHing poygluoy BAIO®

betalactdmicos para la cura a

a largo plazo ; i i
90 P largo plazo de IVU no complicada. Debido al grave riesgo de sesga.

de la IVU . N . Por grave imprecision.

s . Diferencia: 51 mas por cada 1000
sintomatica pacientes
no (95% Cl : 59 menos a 178 mas por 1000
com plicada. pacientes)
Sequimi . Basado en dartos de 138 pacientes en

eguimiento: rango P——

1 semanas a 4

semanas

Efecto Absoluto
con con
comparador tratamiento

Efecto relativo Certeza de la evidencia

Resultados Declaraciones en lenguaje

sencillo

95%10) CALIFICACION

™ Nitrofurantoina Mo existen diferencias 898 889 RR 0,99 (09521,04) @ED0
vs TMP/SMX clinicamente significativas al usar
para la cura nitrofurantoina o TMP/SMX para la por 1000 por 1000 MODERAR @
cura a corto plazo de VU no
a corto plazo ccmplfmda P Debido al grave riesgo de sesgo.
d_e vu cer Diferencia: 9 menos por cada
sintomatica 1000 pacientes
no (95% Cl : 45 menos a 36 mas por 1000
complicada. pacientes)
Sequimt Basado en dartos de 733 pacientes en
eguimiento: rango Zestudios
1semanasa 6
semanas
™ Nitrofurantoina | No existen diferencios 8 9 1 90 O RR 1,01 (09421,09) @O0
vs TMP/SMX clinicamente significativas al usar
para la cura nitrofurantoina o TMP/SMX para la por 1000 por 1000 MODERAR @
cura a largo plazo de [VU no
a largo plazo comp[imdg(’l b Debido al grave riesgo de sesgo.
d_e vu . Diferencia: 9 mas por cada 1000
sintomatica pacientes
no (95% Cl : 53 menos a 80 mas por 1000
complicada pacientes)
Sequimi . Basado en datos de 338 pacientes en
eguimiento: rango Jzsirifie

1semanasaé

semanas

Fuente: Antimicrobial agents for treating uncomplicated urinary tract infection in women. (121)
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Anexo 2C2. Resumen de evidencia GRADE sobre diferentes antibioticos para la cura de ITU sintomdtica no complicada en mujeres.

Evaluacion de Evidencia Ne de pacientes “

e de Diseflo de Riesgo de Inconsistencia LD Imprecision con(s)i:::acio tratamiento comparador il Blznliio Evidencia g
estudios estudio sesgo indirecta P e P (1C95%) (1C95%)

Fluoroquinolonas vs TMP/SMX para la cura a corto plazo de la ITU sintomatica no complicada (seguimiento: rango 1 semanas a 6 semanas)

5 ensayos serioabe no es serio no es serio no es serio ninguno 557/586 (95.1%) 320/341 RR 1.00 0 menos por 1,000 e l@) CRITICO
aleatorios (93.8%) (0.97 2 1.03) (de 28 menos a 28 Moderado
mas )

Fluoroquinolonas vs TMP/SMX para cualquier evento adverso en el tratamiento de ITU sintomatica no complicada. (seguimiento: rango 1 semanas a 6 semanas)

7 ensayos serioabe no es serio no es serio no es serio ninguno 280/905 (30.9%) 179/572 RR 0.95 16 menos por Cll@) CRITICO
aleatorios (31.3%) (0.71a1.29) 1,000 Moderado
(de 91 menos a 91
mas )

TMP/SMX vs Betalactamicos para la cura a corto plazo de la ITU sintomatica no complicada. (seguimiento: rango 1 semanas a 4 semanas)

2 ensayos serioabe no es serio no es serio seriod ninguno 80/66 (121.2%) | 88/90 (97.8%) RR 0.95 49 menos por &0 CRITICO
aleatorios (0.8121.12) 1,000 Baja
(de 186 menos a
117 més )

TMP/SMX vs Betalactamicos para la cura a largo plazo de la ITU sintomatica no complicada. (seguimiento: rango 1 semanas a 4 semanas)

2 ensayos serioabe no es serio no es serio seriod ninguno 59/66 (89.4%) 61/72 (84.7%) RR 1.06 51 mas por 1,000 110l@) CRITICO
aleatorios (0.93a1.21) (de 59 menos a 178 Baja
mas )

Nitrofurantoina vs TMP/SMX para la cura a corto plazo de ITU sintomatica no complicada. (seguimiento: rango 1 semanas a 6 semanas)

3 ensayos serioab no es serio no es serio no es serio ninguno 335/371 (90.3%) 325/362 RR0.99 9 menos por 1,000 @) CRITICO
aleatorios (89.8%) (0.95a1.04) (de 45 menos a 36 Moderado
mas )

Nitrofurantoina vs TMP/SMX para la cura a largo plazo de ITU sintomatica no complicada (seguimiento: rango 1 semanas a 6 semanas)

2 ensayos serioab no es serio no es serio no es serio ninguno 156/173 (90.2%) 147/165 RR1.01 9 mas por 1,000 odpO CRITICO
aleatorios (89.1%) (0.94 2 1.09) (de 53 menos a 80 Moderado
mas )

IC: Intervalo de confianza; RR: Razoén de riesgo
Explicaciones

a. No esta claro si hubo adecuada generacion de secuencia en algunos estudios.
b. No esta claro si hubo ocultamiento de la asignacion en algunos estudios.

c. Algunos estudios tienen alto riesgo por falta de analisis por intencion de tratar.
d. Muestra pequefia.
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Anexo 2C3. Resumen de evidencia GRADE sobre diferentes antibiéticos para la cura de ITU en embarazadas.

Resultados Declaraciones en lenguaje Efecto Absoluto Efecto relativo Certeza de la evidencia
sencillo G Cl 95% 10 CALIFICACION
comparador tratamiento
" Antibiéticos No se encontraron diferencias 8 7 1 941 RR 1,08 (0,9321.27) ®®00
Intravenosos significativas que muestren un
+ orales mayor beneficio entre usar la por 1000 por 1000 BAIO®
intervencion o el control para la
versus solo cura de VU en embamzai’as Debide a una imprecisién muy grave.
intravenosos, X . . . . . . .
Evidencia de baja calidad. Diferencia: 70 mas por cada 1000
para la cura pacientes
de VU en (95% IC: 61 menos a 235 mas por 1000
embarazadas. pacientes)

Basado en datos de 67 pacientes en lestudio
Seguimiento: media

2 semanas
v e i
Antibidticos No se encontraron diferencias 97 1 67 RR 1,72 (0472632) @@00
intravenosos significativas que muestren mayor
. por 1000 por 1000 . BAIO @
+ orales ?etneﬁcra .e’nrre Lzsm ff [ E DAY
ntervencion o et control para
versus solo . . L. . . B
intravenosos evitar la infeccidn recurrente en Debido a una imprecision muy grave.
’ embarazadas. Evidencia de baja Diferencia: 70 mas por cada 1000
para calidad. pacientes
infeccion (95% Cl : 51 menos a 515 mas por 1000
recurrente pacientes)
en Basado en datos de 67 pacientes en lestudio
embarazadas

Seguimiento: media
2 semanas
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Anexo 2C4. Resumen de evidencia GRADE sobre diferentes antibiéticos para la cura de ITU en embarazadas.

Declaraciones en lenguaje

Resultados

sencillo

¥ Cefradina Los resultados muestran un mayor
intravenosa efecto en la cura de [VU en
y oral versus embarazadas que con el uso de
cefuroxima Cefradina inyectable y oral.
intravenosa Evidencia de muy baja calidad.
yoral para la
cura de IVU
en
embarazadas
Seguimiento: 0

Y Cefazolina No se encontraron diferencias
intravenosa clinicamente significativas con el
versus uso de la intervencién o el control
ampicilina + para la cura de H-/U en ‘

.. embarazadas. Evidencia de baja
gentamicina calidad.
intravenosa,
para la cura
de VU en
embarazadas.

¥ Ceftriaxona No se encontraron diferencias
intramuscular clinicamente significativas entre
versus usar la intervencién o el control
ampicilina + para la cura de MfU en
gentamicina em!ﬂarazadas. Evidencia de baja
; calidad.
intravenosa,
para la cura
de IVU en
embarazadas.

" Ceftriaxona No se encontraron diferencias
intramuscular clinicamente significativas del uso
versus de la intervencién o el control para
cefazolina la cura r_je v en Emb_amzadai
intravenosa, Evidencia de baja calidad.
para la cura
de IVU en
embarazadas.

Efecto Absoluto Efecto relativo

7 (95% |
comparador tratamiento ¢ 9

RR 0,75 (0,572 0,99)

788

por 1000

591

por 1000

Diferencia: 197 menos por 1000
pacientes
(95% Cl : 339 a 8 menos por 1000 pacientes)
Basado en datos de 101 pacientes en
lestudio

RR 1,01 (093a1,11)

935

por 1000

944

por 1000

Diferencia: 9 mas por cada 1000
pacientes
(95% IC : 65 menos a 103 mas por 1000
S pacientes)
Basado en datos de 120 pacientes en
lestudio

RR 1,05 (0,9821,13)

1000

por 1000

1000

por 1000

Diferencia: 0 menos por 1000
pacientes
(95% Cl : 21 menos a 139 mas por 1000
pacientes)
Basado en datos de 117 pacientes en
lestudio

948 b] RR 1,04 (09721,11)

por 1000

986

por 1000

Diferencia: 38 mas por cada 1000
pacientes
(95% Cl : 28 menos a 104 mas por 1000
o pacientes)
Basado en datos de 117 pacientes en
lestudio

Certeza de la evidencia
CALIFICACION

@000
MUY BAIO ©
Debido a un riesgo de sesgo muy

grave.
Por grave imprecision.

@®00
BAO®

Debido al grave riesgo de sesgo.
Por grave imprecision.

®®00
BAIO @

Debido al grave riesgo de sesgo.
Por grave imprecision.

@®00
BAIO ®

Debido al grave riesgo de sesgo.
Por grave imprecision.

Fuente: Treatments for symptomatic urinary tract infections during pregnancy. Cochrane Database Syst Rev (122).
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Anexo 2C5. Resumen de evidencia GRADE sobre diferentes antibidticos para la cura de ITU en embarazadas

Relativo Absoluto Evidencia Importancia
(1C95%) (1C95%)

Evaluacion de Evidencia

No de pamentes

o Disefio de Riesgo de Evidencia Otras
Inconsistencia Imprecision tratamiento
estudio sesgo indirecta consideraciones

Ne de
estudios
Antibidticos intravenosos + orales versus solo intravenosos, para la cura de ITU en embarazadas. (seguimiento: media 2 semanas)
1 ensayos no es serio no es serio no es serio muy serio @ ninguno 34/36 (94.4%) 27131 (87.1%) RR 1.08 70 mas por 1,000 o000 CRITICO
aleatorios (0.93a1.27) (de 61 menos a 235 mas ) Baja
Antibiéticos intravenosos + orales versus solo intravenosos, para infeccion recurrente en embarazadas (seguimiento: media 2 semanas)
1 ensayos no es serio no es serio no es serio muy serio @ ninguno 6/36 (16.7%) 3/31(9.7%) RR1.72 70 mas por 1,000 00 CRITICO
aleatorios (0.47 2 6.32) (de 51 menos a 515 més ) Baja
Cefradina intravenosa y oral versus cefuroxima intravenosa y oral para la cura de ITU en embarazadas
1 ensayos | muyseriobed | no es serio no es serio serios ninguno 29/49 (59.2%) | 41/52 (78.8%) RR0.75 197 menos por 1,000 000 CRITICO
aleatorios (0.57 20.99) (de 339 menos a 8 menos ) Muy baja
Cefazolina intravenosa versus Ampicilina + Gentamicina intravenosa, para la cura de ITU en embarazadas.
1 ensayos seriod no es serio no es serio serio? ninguno 55/58 (94.8%) 58/62 (93.5%) RR 1.01 9 més por 1,000 00 CRITICO
aleatorios (0.93a1.11) (de 65 menos a 103 més ) Baja
Ceftriaxona intramuscular versus Ampicilina + Gentamicina intravenosa, para la cura de ITU en embarazadas.
1 ensayos serioc no es serio no es serio serioa ninguno 58/59 (98.3%) | 62/58 (106.9%) RR 1.05 53 mas por 1,000 000 CRITICO
aleatorios (0.98a1.13) (de 21 menos a 139 mas ) Baja
Ceftriaxona intramuscular versus Cefazolina intravenosa, para la cura de ITU en embarazadas.
1 ensayos serioe no es serio no es serio serio? ninguno 58/59 (98.3%) 55/58 (94.8%) RR 1.04 38 mas por 1,000 ]10l@) CRITICO
aleatorios (0.97a1.11) (de 28 menos a 104 més ) Baja
Ampicilina oral versus Nitrofurantoina oral, para la cura de ITU en embarazadas.
1 ensayos serioed no es serio no es serio serioa ninguno 41/47 (87.2%) 35/39 (89.7%) RR 0.97 27 menos por 1,000 000 CRITICO
aleatorios (0.8321.13) (de 153 menos a 117 mas ) Baja
Fosfomicina Trometamol oral versus Ceftibuteno oral, para la cura de ITU en embarazadas.
1 ensayos serioe no es serio no es serio serio? ninguno 20/21 (95.2%) 18/20 (90.0%) RR 1.06 54 mas por 1,000 1100 CRITICO
aleatorios (0.89.a 1.26) (de 99 menosa 234 més) | Baja
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Evaluacion de Evidencia Ne de pacientes “
Evidencia Importancia

Ne de Disefio de Riesgo de Inconsistencia Evidencia Imorecisié Otras tratamiento Relativo Absoluto
estudios | estudio sesgo indirecta P consideraciones (1C95%) (1C95%)

Antibiéticos para pacientes ambulatorios versus pacientes hospitalizados, para la cura de ITU en embarazadas.

3 ensayos seriobe no es serio no es serio serio? ninguno 159/170 (93.5%) | 149/170 (87.6%) | RR1.07 61 més por 1,000 00 CRITICO
aleatorios (1.00a1.14) (de 0 menos a 123 mas ) Baja

Fuente: Treatments for symptomatic urinary tract infections during pregnancy. Cochrane Pregnancy and Childbirth Group, editor. Cochrane Database Syst Rev. 2011. (65)
IC: Intervalo de confiana

RR: Razon de riesgo

Explicaciones:

a. Muestra pequefia.

b. Alto riesgo de sesgo en la generacion de secuencia adecuada.
c. Alto riesgo de sesgo en el ocultamiento de la asignacion.

d. Alto riesgo de sesgo en el cegamiento de los desenlaces.

Anexo 2D1. Resumen de evidencia GRADE sobre el uso de profilaxis no antimicrobiana (vacunas/inmunizacién oral) para prevenir recurrencia de ITU

Evaluacion de Evidencia Ne de pacientes
Evidencia

Uso de Profilaxis no Importancia

Ne de | Disefio de Evidencia Otras antibistica (OM-89) para 10 Usar Relativo Absoluto

infecciones recurrentes

Inconsistencia Imprecision

estudios | estudio indirecta (1C95%) (1C95%)

consideraciones

Tasa de recurrencia de ITU (con OM-89)

4 ensayos | noes serio? no es serio | no es serio ninguno 179/432 (41.4%) 267/413 (64.6%) RR 0.61 252 menos por 1,000 ®dd(O | IMPORTANTE
aleatorios | serio (048a0.78) (de 336 menos a 142 menos ) | Moderado

Recurrencia de ITU (Con UROVAC).

3 ensayos | noes no es serio no esserio | noesserio | sospecha sesgo de 93/147 (63.3%) 57173 (78.1%) RR 0.81 148 menos por 1,000 ®dd(O | IMPORTANTE
aleatorios | serio publicacion (0.68 a 0.96) (de 250 menos a 31 menos ) | Moderado

Fuente: Nonantibiotic prophylaxis for recurrent urinary tract infections: a systematic review and meta-analysis of randomized controlled trials (75).
IC: Intervalo de confianza; RR: Razon de riesgo. Explicaciones: a. | cuadrado >60%; b. Pocos estudios. c. | cuadrado >80%
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Anexo 2D2. Resumen de evidencia GRADE sobre el Uso de Estrogenos Vaginales para infecciones recurrentes del tracto urinario comparado con no
usar para prevenir la recurrencia de ITU.

Uso de Estrogenos Evidencia | Importancia

Ne de Disefiode | Riesgo . . | Evidencia - Otras Vaginales para infecciones Relativo | Absoluto
Inconsistencia Imprecision no usar

consideraciones recurrentes del tracto (1C95%) (1C95%)
urinario

estudios estudio | de sesgo indirecta

Recurrencia de ITU (Estrégenos vaginales)

2 ensayos no es muy serio ¢ | no es serio seriod ninguno 35/103 (34.0%) 71/98 | RR0.42 | 420 menos | @OOCO | IMPORTANTE
aleatorios serio (72.4%) | (0.16a por 1,000 Muy baja
1.10) (de 609
menos a 72
mas )
Fuente:

IC: Intervalo de confianza; RR: Razén de riesgo
Explicaciones

a. | cuadrado >60%

b. Pocos estudios.

c. | cuadrado >80%

d. Cruza Linea de efecto
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Anexo 2D3. Resumen de evidencia GRADE sobre uso de Urovaxom (inmunizacion oral) como profilaxis para prevencion de recurrencia de ITU.
Evidencia Importancia
No Relativo Absoluto

il Disefio de estudio SIS Inconsistencia S Imprecision S Uro-vaxom
estudios sesgo indirecta P consideraciones tratamiento (1C95%) (1C95%)
Diferencia media en el nimero de eventos (6-12 meses de seguimiento) -Modelo Efectos Fijos-.
5 ensayos aleatorios | no es serio no es serio no es serio no es serio ninguno DM -0.36 -- por 1,000 DODD IMPORTANTE
(-0.48 a-0.24) (de--a-) Alta
Porcentaje de pacientes con ITU (6-12 meses de seguimiento)
5 ensayos aleatorios | no es serio no es serio no es serio no es serio ninguno OR0.43 0 menos por 1,000 [SleTST8) IMPORTANTE
(0.34 2 0.55) (de 0 menos a 0 Alta
menos )
Disuria (6 meses seguimiento)
4 ensayos aleatorios | no es serio no es serio no es serio no es serio ninguno OR 043 0 menos por 1,000 [SleTST8) IMPORTANTE
(0.28 a 0.66) (de 1 menos a 0 Alta
menos )
Leucocituria (6 meses seguimiento)
3 ensayos aleatorios | no es serio no es serio no es serio no es serio ninguno OR 045 0 menos por 1,000 DODD IMPORTANTE
(0.28a0.72) (de 1 menos a0 Alta
menos )
Bacteriuria (6 meses seguimiento)
4 ensayos aleatorios | no es serio serio? no es serio no es serio ninguno OR0.62 1 menos por 1,000 [1=11@) IMPORTANTE
(0.4220.91) (de 1 menos a0 Moderado
menos )
Fuente: Bilbiografia: Naber, K. (2008). Immunoactive prophylaxis of recurrent urinary tract infections. (74)

IC: Intervalo de confianza; OR: Razén de momios; Explicaciones: a. Existe heterogeneidad.
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Anexo 2D4. Resumen de evidencia GRADE sobre uso de estréogenos vaginales para la prevencién de recurrencia de ITU.

Evaluacion de Evidencia Ne de pacientes
Evidencia

Disefio de Riesgo de Inconsistencia Evidencia Imorecision Otras estrégenos N0 Usarse Relativo Absoluto
P (IC95%) (IC95%)

Ne de estudios ' . . . .
estudio $esgo indirecta consideraciones vaginales

ITU al final del tratamiento

Importancia

4 ensayos no es no €s serio no €s serio serio? ninguno 157/1389 471409 RR 1.08 3 mas por 1,000 [1=11@) IMPORTANTE
aleatorios serio (11.3%) (3.3%) (0.88a1.33) (de 4 menos a 11 Moderado
mas )
PH vaginal
2 ensayos no es no es serio no es serio no es serio ninguno DM -1.00 -- por 1,000 [SITSTS) IMPORTANTE
aleatorios serio (-1.43a-0.53) (de--a-) Alta
Eventos adversos
2 ensayos no es no €s serio no €s serio serio? ninguno 12/51 (23.5%) | 2/53 (3.8%) RR5.11 155 mas por 1,000 Y121 @) IMPORTANTE
aleatorios serio (1.39 2 18.76) (de 15 mas a 670 Moderado
mas )

Fuente: Oestrogens for preventing recurrent urinary tract infection in postmenopausal women (77).
IC: Intervalo de confianza; RR: Razon de riesgo
Explicaciones:

a. Cruza Linea de Efecto.
b. Rango amplio.
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Anexo 2D5. Resumen de evidencia GRADE sobre intervenciones antimicrobianas comparado con farmacos, antibiéticos o placebo para prevenir ITU
recurrente.

e Evidencia Ne de paCientes Evidencia

- ) . . intervenciones ) .
) Disefio de Riesgo de ) . Evidencia L Otras otro farmaco o Relativo Absoluto
Ne de estudios ) Inconsistencia . Imprecision ; ) con
estudio sesgo indirecta consideraciones tibioti placebo (1€95%) (1€95%)
antibidticos

Nitrofurantoina y vigilancia estrecha versus sélo vigilancia para prevenir bacteriuria sintomatica recurrente en mujeres embarazadas

1 ensayos muy no es serio no es serio no es serio ninguno 14/43 35/59 RR0.55 | 267 menos por 1,000 | @O | CRITICO
aleatorios serio (32.6%) (59.3%) (0.34a (de 392 menos a 65 Baja
abcde 0.89) menos )

Nitrofurantoina y vigilancia estrecha versus sélo vigilancia para prevenir cistitis recurrente en mujeres embarazadas

1 ensayos muy no es serio no es serio seriof ninguno 2/82 (2.4%) | 7/85 (8.2%) RR0.30 58 menos por 1,000 | OO | CRITICO
aleatorios serio (0.06 a (de 77 menosa 31 | Muy baja
a,b,c,de 138) mas )

Antibioticos profilacticos versus placebo para la prevencion de ITU posterior a estudios urodinamicos invasivos

6 ensayos muy no es serio no es serio no es serio ninguno 48/418 78/340 RR 0.65 80 menos por 1,000 | @O | CRIiTICO
aleatorios serio (11.5%) (22.9%) (0.48 a (de 119 menos a 28 Baja
abdg 0.88) menos )

Antibidticos versus placebo para la prevencion de ITU recurrente en mujeres no embarazadas (seguimiento: media 6 meses )

7 ensayos serio? no es serio no es serio serioh ninguno 136/10 121/62 RR0.15 1,000 menos por e | CcriTICO
aleatorios (1360.0%) (195.2%) (0.08 a 1,000 Baja
0.28) (de 1,000 menos a

1,000 menos )

Fuente: Schneeberger C, Geerlings SE, Middleton P, Crowther CA. Interventions for preventing recurrent urinary tract infection during pregnancy (88), Wu X, Cheng Y, Xu S, Ling Q, Yuan X, Du G. Prophylactic Antibiotics for Urinary Tract Infections after
Urodynamic Studies: A Meta-Analysis (123), Antibiotics for preventing recurrent urinary tract infection in non-pregnant women - Albert, X — 2004 (83).

IC: Intervalo de confianza; RR: Razén de riesgo

Explicaciones

a. No estd claro si hubo cegamiento de la asignacidn; b. No estd claro si hubo cegamiento del personal y de los participantes; c. No esta claro si hubo cegamiento de los evaluadores de los desenlaces; d. Riesgo de sesgo por datos incompletos; e. Alto riesgo de
sesgo por reporte selectivo; f. El intervalo de confianza cruza la linea de no efecto o es muy amplio; g. No esta claro si hubo secuenciacidn aleatoria de los participantes; h. El estudio tiene pocos participantes.
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Anexo 2E1. Resumen de evidencia GRADE sobre uso de Antibidticos Profildcticos (solos o mds un tratamiento corto con antibiéticos adicional) en
Pacientes Sometidos a Procedimientos para calculos renales (nefrolitotomia percutdnea).

e -

L. ) ) ) Antibidticos Profilacticos Antibidticos )
Ne de Disefio de Riesgo de ) ) Evidencia " Otras , A . Relativo Absoluto
) ) Inconsistencia s Imprecision ) ) mas un ciclo corto de profilacticos
estudios estudio sesgo indirecta consideraciones L (1€95%) (1€95%)
antibiético oral solamente

Evidencia Importancia

Fiebre

9 ensayos no es serio? no es seriob ninguno 50/311 (16.1%) 89/409 (21.8%) OR0.76 43 menos por 1,000 | @H(O( | 'MPORTANTE
aleatorios serio serio (0.42 a1.40) | (de 113 menosa 63 +) Baja

Fuente: Infectious complications of endourological treatment of kidney stones: A meta-analysis (95).

IC: Intervalo de confianza; OR: Razén de momios

Explicaciones:

a. 12 mayor de 40%.

b. Sobrepasa la linea de no efecto.

Anexo 2E2. Resumen de evidencia GRADE sobre uso de Antibidticos Profildcticos (solos o mas un tratamiento corto con antibidticos adicional) en

Pacientes Sometidos a Procedimientos para calculos renales (nefrolitotomia percutanea).

Antibidticos Antibidticos

profilacticos Profilacticos mas un
solamente ciclo corto de
antibiético oral

¥ Fiebre Click here to add summary 2 1 8 1 7 5 OR 0.76 ®@®00

. 0.42 to 1.4)
Follow-up: 0 er 1000 er 1000 ¢ )
: : Low

Debido a una seria inconsistencia.
Difference: 43 fewer per Por grave imprecisidn.
1000 patients
(95% CI: 113 fewer to 63 more per 1000
patients)
Based on data from 720 patients in 9 studies

Fuente: Infectious complications of endourological treatment of kidney stones: A meta-analysis (95).
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Anexo 2E3. Resumen de evidencia GRADE sobre uso de antibidticos profildcticos comparado con no utilizarlos para prevenir infeccion periprotésica de la
articulacién, en pacientes con bacteriuria asintomatica sometidos a artroplastia de cadera o de rodilla.

Evaluacion de Evidencia Ne de pacientes “
Riesgo Evidencia Importancia
Ne de L. X . X Evidencia . Otras antibioticos no Relativo Absoluto
) Diseio de estudio de Inconsistencia L. Imprecision . . e -
estudios indirecta consideraciones profilacticos utilizarlos (1C95%) (1C95%)

sesgo

Infeccion articular peri-protésica en pacientes con BA previa

3 estudios serioab serio¢ no es serio serio® ninguno no 1000 CRITICO
observacionales estimable Muy baja

Fuente: Mayne. Antibiotic treatment of asymptomatic bacteriuria prior to hip and knee arthroplasty (97).

IC: Intervalo de confianza

Explicaciones

a. Ligero sesgo de seleccion en uno de los estudios incluidos; b. Faltaron algunos datos referentes a urocultivo de seguimiento; c. Mucha heterogeneidad entre los grupos de los estudios.

Anexo 2E4. Resumen de evidencia GRADE sobre uso de antibidticos profilacticos comparado con no utilizarlos para prevenir infeccién periprotésica de la
articulacion, en pacientes con bacteriuria asintomatica sometidos a artroplastia de cadera o de rodilla (...Continuacién).

. Relative effect
Sl Plain language statements no utilizarlos antibioticos (95% C1)
profilacticos
- .. Click here to add summary @
Infeccion Click here to add summary 0 O @000
articular er 1000 1000
peri- VERY LOW
tési
protesica en Debido al grave riesgo de sesgo.
paCIent?s con Difference: NaN fewer per Debido a una seria inconsistencia.
BA previa 1000 patients Por grave imprecision.

Follow-up: 0 Baced on data from O patients in 3 studies

Fuente: Mayne. Antibiotic treatment of asymptomatic bacteriuria prior to hip and knee arthroplasty (97).
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Anexo 2E5. Resumen de evidencia GRADE sobre utilizacidén de Probidticos/simbiéticos comparado con placebo para prevenir infecciones relacionadas
a cirugias: ITU en pacientes sometidos a cirugia abdominal.

Evaluacidn de Evidencia Ne de pacientes !

» Riesgo . . i
Ne de Disefo de g : ) Evidencia ., Otras s . Relativo | Absoluto
) . de Inconsistencia . . Imprecision . . probiéticos/simbiéticos | placebo
estudios estudio indirecta consideraciones
sesgo

Importancia

(Icos%) | (1c95%)

ITU
14 ensayos serio®b no es serio no es serio [ no es serio se sospecha RR 0.32 Omenos | ®®OO | IMPORTANTE
aleatorios fuertemente de (0.18 a por 1,000 Baja
sesgo de 0.57) (de1
publicacién® menos a 0
menos )

Bilbiografia: A Systematic Review, Meta-Analysis, and Meta-Regression Evaluating the Efficacy and Mechanisms of Action of Probiotics and Synbiotics in the Prevention of Surgical
Site Infections and Surgery-Related Complications (107).

IC: Intervalo de confianza; RR: Razén de riesgo

Explicaciones

a. Datos incompletos en la mayoria de los estudios incluidos (sesgo de desercion), riesgo de sesgo de reporte selectivo, sesgo de cegamiento de personal y participantes.

b. Sesgo indeterminado por no encontrarse los datos de sesgo completos en algunos estudios.
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Anexo 2F1. Resumen de evidencia GRADE sobre reduccidon de infecciones del tracto urinario tras la extraccion de una sonda transuretral, utilizando

profilaxis con antibidticos.

Profilaxis comparado con no profilaxis en pacientes con sonda transuretral

Efectos absolutos anticipados * (1C95%)

Efecto relativo Ne de participantes Calidad de la evidencia

Desenlaces Riesgo con no profilaxis Riesgo con profilaxis (1C95%) (estudios) (GRADE) Comentarios

63 por 1,000 La calidad de evidencia es alta y se observa una reduccion del

997
ITU sintomatica posterior a la (43 a95) RR 0.47 X POPD riesgo de presentar ITU sintomatica, al utilizar antibidticos
. 134 por 1,000 (8 Experimentos controlados L .
retirada de la STU (0.32a0.71) leatorios [ECA)) Alta como profilaxis tras el retiro de la STU. De cada 1000
aleatorios
personas con profilaxis, 63 pueden presentar ITU.
) L. . 48 por 1,000 La calidad de evidencia es moderada y el intervalo de
ITU sintomatica al utilizar 375 i )
. . ) . (222 107) RR 0.60 X [0 confianza traspasa la linea de no efecto, demostrando que no
Ciprofloxacina, posterior a la retirada 80 por 1,000 (3 Experimentos controlados R L i -
(0.27a1.33) X Moderado ? existe significancia estadistica. De cada 1000 personas con
dela STU aleatorios [ECA]) e . K
profilaxis con ciprofloxacina, 48 pueden presentar ITU.
35 por 1,000 375 La calidad de evidencia es alta y se observa una reduccion del
ITU sintomatica al utilizar TMP-SMX, (15 a 80) RR0.21 i DOPD riesgo de presentar ITU sintomatica, al utilizar profilaxis con
A . 167 por 1,000 (3 Experimentos controlados X
posterior a la retirada de la STU (0.09 a2 0.48) aleatorios [ECA]) Alta TMP-SMX, tras el retiro de la STU. De cada 1000 personas con

profilaxis, 35 pueden presentar ITU.

El riesgo en el grupo de intervencion (y su intervalo de confianza del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de comparacién y en el efecto relativo de la intervencidn (y su intervalo de confianza del 95%).

IC: Intervalo de confianza ; RR: Razén de riesgo (riesgo relativo)

Grados de evidencia del GRADE Working Group

Evidencia Alta: Estamos muy seguros de que el verdadero efecto se acerca al de la estimacion del efecto

Evidencia moderada: Tenemos una confianza moderada en la estimacion del efecto: es probable que el efecto real esté cerca de la estimacion del efecto, pero existe la posibilidad de que sea sustancialmente diferente
Evidencia baja: Nuestra confianza en la estimacidn del efecto es limitada: el efecto real puede ser sustancialmente diferente de la estimacidn del efecto.

Evidencia muy baja: Tenemos muy poca confianza en la estimacion del efecto: Es probable que el efecto real sea sustancialmente diferente de la estimacion del efecto

Explicaciones:

a. Pasa la linea de no efecto
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Anexo 2F2. Resumen de evidencia GRADE Profilaxis con antibidticos comparado con no tratamiento en pacientes post operatorios a quienes se les

colocd una STU para drenaje de vejiga (durante al menos 24 horas del post operatorio), para prevenir ITU.

Resumen de los resultados:

Profilaxis con antibiéticos comparado con no tratamiento en pacientes post operatorios a quienes se les colocé una STU para drenaje de vejiga (durante al menos 24 horas del

post operatorio), para prevenir ITU

Paciente o poblacidn: pacientes post operatorios a quienes se les colocé una STU para drenaje de vejiga (durante al menos 24 horas del post operatorio), para prevenir ITU

Configuracion: ¢En pacientes post quirurgicos a quienes se les colocé una STU para drenaje de vejiga (durante al menos 24 hr del post operatorio), se recomienda el uso de

profilaxis antibidtica para reducir la ocurrencia de ITU?
Intervencidn: profilaxis con antibiéticos

Comparacion: no tratamiento

Efectos absolutos anticipados * (IC95%)

Riesgo con
profilaxis con
antibidticos

Riesgo no
tratamiento

Desenlaces

63 por 1,000
(41a97)

Efecto relativo
(1C95%)

Ne de participantes

(estudios)

Calidad de la
evidencia

(GRADE) Comentarios

Existe una reduccion del riesgo de
desarrollar bacteriuria en pacientes post
quirdrgicos sometidos a drenaje de vejiga

437 por STU, a quienes se les brindd profilaxis
Bacteriuri 313 1,000 RR 0.20 (3 Experimentos YY) con antibidticos respecto al grupo control
acteriuria orl, . .

P (0.13 a2 0.31) controlados Moderado®  que no la recibid. Sin embargo, se incluyeron
aleatorios [ECAs]) pocos estudios con muestras pequefias en la

RS analizada y estos presentaron riesgo de

sesgo de cegamiento, alocacidn y riesgo de

datos selectivos de los resultados.
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Resumen de los resultados:

Profilaxis con antibiéticos comparado con no tratamiento en pacientes post operatorios a quienes se les colocé una STU para drenaje de vejiga (durante al menos 24 horas del

post operatorio), para prevenir ITU

Paciente o poblacidn: pacientes post operatorios a quienes se les colocé una STU para drenaje de vejiga (durante al menos 24 horas del post operatorio), para prevenir ITU

Configuracion: ¢En pacientes post quirurgicos a quienes se les colocé una STU para drenaje de vejiga (durante al menos 24 hr del post operatorio), se recomienda el uso de

profilaxis antibiotica para reducir la ocurrencia de ITU?

Intervencidn: profilaxis con antibiéticos

Comparacion: no tratamiento

Efectos absolutos anticipados * (1C95%)

Riesgo con
Riesgo no profilaxis con Efecto relativo Ne de participantes
Desenlaces tratamiento antibioticos (1C95%) (estudios)
76 por 1,000
(43 2 138)
241
o RR0.23 (2 Experimentos
Piuria 329 por 1,000
(0.13a0.42) controlados

aleatorios [ECAs])

Calidad de la
evidencia
(GRADE)

00O
Moderado?

Comentarios

Existe una reduccion del riesgo de
desarrollar piuria en pacientes post
quirdrgicos sometidos a drenaje de vejiga
por STU, a quienes se les brindd profilaxis
con antibidticos respecto al grupo control
que no la recibid. Sin embargo, se incluyeron
pocos estudios con muestras pequeiias en la
RS analizada y estos presentaron riesgo de
sesgo de cegamiento, alocacidn y riesgo de
datos selectivos de los resultados.

El riesgo en el grupo de intervencion (y su intervalo de confianza del 95%) se basa en el riesgo asumido en el grupo de comparacidn y en el efecto relativo de la intervencion (y su

intervalo de confianza del 95%).

IC: Intervalo de confianza ; RR: Razdn de riesgo
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Resumen de los resultados:

Profilaxis con antibiéticos comparado con no tratamiento en pacientes post operatorios a quienes se les colocé una STU para drenaje de vejiga (durante al menos 24 horas del
post operatorio), para prevenir ITU

Paciente o poblacidn: pacientes post operatorios a quienes se les colocé una STU para drenaje de vejiga (durante al menos 24 horas del post operatorio), para prevenir ITU

Configuracion: ¢En pacientes post quirurgicos a quienes se les colocé una STU para drenaje de vejiga (durante al menos 24 hr del post operatorio), se recomienda el uso de
profilaxis antibiotica para reducir la ocurrencia de ITU?

Intervencidn: profilaxis con antibiéticos

Comparacion: no tratamiento

Efectos absolutos anticipados * (1C95%)

Riesgo con
Riesgo no profilaxis con Efecto relativo Ne de participantes Ca“‘t‘d dela
eviaencia
Desenlaces tratamiento antibidticos (1C95%) (estudios) (GRADE) Comentarios

Grados de evidencia del GRADE Working Group

Evidencia Alta: Estamos muy seguros de que el verdadero efecto se acerca al de la estimacién del efecto

Evidencia moderada: Tenemos una confianza moderada en la estimacion del efecto: es probable que el efecto real esté cerca de la estimacion del efecto, pero existe la posibilidad de que sea sustancialmente diferente
Evidencia baja: Nuestra confianza en la estimacion del efecto es limitada: el efecto real puede ser sustancialmente diferente de la estimacion del efecto.

Evidencia muy baja: Tenemos muy poca confianza en la estimacion del efecto: Es probable que el efecto real sea sustancialmente diferente de la estimacion del efecto
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