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TINFECCTONES DE VIAS URINARIAGY
ANTECEDENTES CIENTIFICOS.-~ Los infecclionen de vins urinarias cousan-

¢inco millones de consultns de mujeres por ato (8,33). Entre el 10 -

20% de las mujeres experimentan al menos una infeccidn del tracto u-
rinaric en su vida (10,13).

TIPOS DE INFECCIONES .

La bacteriuria asintomitica, y los conocimientos de la evoluclidn na-
tural de csote tipo de bacteriuria se complican por la tendencin de -
estas infecciones a la curacidn espontanea, algunos investipgadores--
seflalan que la bacteriuria, aun en su estado asintomdtico puede ser-
una variable independiente aseocinda con mortalidad aumentada.Sin em-
bargo el deteriore repal progresivo es5 raro. For otra parte estudios
entre mujeres de 20-50 afios de edad han mostrado Crecuenclas de bac-
teriuria constante cntre el 3-7%, aumentando ésta al 10-25% al lle——
gar a los GO afios. La pielconefritis aguda es una complicacién del em
bara;o y bacteriuria asintomatieca(ll).

El sindrome uretral agudo ¥ la cistitis son mas frecuentesg en las mu
Jeres Jjovenes. Su inicle a veces se relaciona con la actividad se——-
xual (10,14). Disuria, polaquiuria, tenesmo o incontinencla vesical-
seran l1los sintomas principales. Generalmente no cursan con fiebrr --
(10). Stamm y colaboradores consideran a estas mujeres en cuatro gru
pos: a} Las que tienen bacteriuria con recuentec bajo, b} Las que tie
nen cultivos con Chlamydia trachomatis, y ée relaclionan con cambios-
de compaficro sexual, c)las que tienen cultivos estériles pero respon
den a tratamiente antimicrobiano, d) Las que no presentan pluria ni-
patbgeno identificddo, siendo este grupo el menor (11,33).

Infeceidn de Vias Urinarias Altas ¢ Plelonefritis, se caracteriza --

por fiebre, escalofrios, sensibilidad aumentada a la presidén en loa-



- flencos, nausea, vomitos, leuronilosis, orina diluida y la presen-
_cla de cilindros leucocitarios en el sedimento {10). La bacteremia -
occurre mas frecuentemente en la senectud, que én mujeres joévenes con
pielonefritls no obstructiva {15).
Recidiva, se define como la aparicidon de un nuevo eplsodio causado -
por 21 mismo patdgeno de lasvez anterior, de dos o cuatro semanns —-
despues de finalizar el tratamiento (10).
Reinfeccién, se define como la reaparicidn despues del tratamiento: -
de un nuevo proceso infeccloso, pero causado por un mic;oorganismo -
diferente del implicado en el episodic anterior {(10).
DIAGNOSTICO
A partir de los estudlos de Kass y Saford, que determinaron la tela-
cidén entre la bacteriuria ¥y la infeceldn de vias urinarias, se esta-=
blecid el criterio de 100,000 o mas bacterias por mililitro de orino
come indicativo de infeccidn (10,11,12,13), Mas del 90% de las pa-—-—
cientes con infeccidn de vias urinarias cumplen con este criterio -~
(31,12,13). Los cultivos deben obtencrse, puesto que éste,es el Uni-
co procedimiento que confirma la presencla de bacterias y permite «-
su identificacién y la posterior determinacidn de sensibilidad anti-
micrabiana (10), Recuentos bacterianos menores de 100,000 represcne--—
tan la contaminacidén de la orina a partir de la uretra anterior, mea
to urinario ¥ organos genitales externos (10). La piuria (10 o mas -
células), se observa en el 95% de los paciehtes con infeccidn, sin -
embarge, por si sola no significa infeecidn, ya gque se presenta en =
muchos pacientes con enfermedades inflamatorias no infecciosas, de -
las vias urinarias, y estA ausente hasta en el 30% de los casos de -
bacteriuria asintomatics (10,11,12).

Todos los paclentes masculinos o las paclentes con posible participa

cién renal, deben someterse a pilelografia intravenosa a fin de iden-



-tlcas: casl todos los procedimientos exislentes, 'a pesar de 165 o--
firmaciones contrarias de sus partidarios, son Gtiles como material-
.epidemiolégico, pero a menudo poco confiables para fines individun--
1es (16). El método de la diferenclacién sintomitica es poco seguro,
sobre todo en 1los nifos: en una revision de 147 casos se enconbrd --—
'que del 11 gl 47% de los pagcientes con plclonefritis comprobada no -
tenian sintomatologia caracteristica (16). La hlopsin con cultivo --
tiene el def'ecto que de neo encontrar la infeccidn, no descarta su in
existencia (16). La Prueba de Stamey ( cateterdiomo ureteral con cul-
tive selectivo) es 100% especifica, n menos gue el pacliente tenga in
feceldn vesical con importante reflujo; ademés no detecta las inf'ec-
ciones renales con slembra Iintermitente de gérmenes (16). El1 lavado-
de arrastre de vejiga (Prueba de Fairley), tiene 90% de sepsibilidad
en adultos (16)., La prueba de bacterias cubiertas con anticuerpos --
(BCA) se basa en la premisa de que los gérmenes que invadieron los =
tejldos estimularidn la produccidn de anticuverpos especificos y éstos
se adheriran a los gérmenes. AGn con estandarizacidn de los métodos-
la prueba solo es segura para estudicos epidemiolégicos, ya que el 15
por ciento de los pacientes con pielonefritis tendran prueba negati-
va, siendo las causas aparentes de falsa negativa: la realizacién de
la prueba BCA antes de que se produjeran los antlcuerpos, asl comg -
la incapacidad del anticuerpo para adherirse a las bacterias. Ademis
existen falsos positivos en pacientes con pfostatitis, proteinurila o
1nfeéciones previas (10,16,17,18). La prueba con dosis Gnica con un-.
farmaco antimicrobiance ha sido usado en forma empirica con buenos re
sultados, aungque desconocemos cuan eficnaZ puede ser para la preven——
cidén de dafic renal a largo plazo (16). Los estudios radiogridficos --
muestran datos directos como: concentracion débil de material de con

tragstg, dilatacion.v.diskerslisn de los chdlices; y datos indirectos -



~crobiano (11). Una gran variedad de anomalias estructurales predis-
ponen a la infeccidn, princlpalmente las lesiones obstructivas inter
nos o externas {10). El reflujo vesico-ureteral es un trastorno pre-
disponente importante, sobre todo en las nifos (10). El usc de son--
das urinarias con sistemu ablerto de drenaje darda infeccidn de todos
los pacientes practicomente,al cabo de cuatro dias (10).

ETIOLOGIA

La Escherichia coll es el agente causal del 80% de lan infecciones -
adquiridas {(11,12,13). En la paciente que sufre su primera infeccidn
o que solo tuvo unos pocos episodies anteriores, el agente etiolégi~
cc pertenece casi invariablemente a una ccpa de E.coli. Un nimero —-
bastante reducido de serotipos de E. coli {01,02,04,06,07,07%) caye-
san una gran parte de las infecclones sintomaticas {(10,13). La E. co
11 es la causa mas comin de plelonefritis enfisematosn, 71% en una -
serie-de 54 casos (31). La E, celi, Junto con Proteus son la causa —
de mas del 56% de los abscesos perinefriticos {32). Klebsiella, Ente
robacter y Proteus son otros patdgenos poco frecuentes. Staphylom-—
ccus saprophyticus es el segundc agente patdgenoc mas frecuente en mu
Jeres jovenes y causa aproximadamente el 10% de las cistouretritis -
agudas (11},

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

El 20% de las mujeres con cistourctritis aguda y hasta el 40% de los
pacientes con bacteriuria asintomatica poséen gérmenes que provienen
de uno o ambeos rifiones (11}, El objetivo principal de diferenciar la
plelonefritis de la cistitis es prevenir la lesidn renal, Por tanto-
una técnica satisfactoria de diferenclacién debe ser 100% sensible -
y 100% especifica, ademés deberia ser rdpida, simple y no invasora.-

En la actualidad no se dispone de ningin método con estas caracterig



~tificar cunlguier alteracién estructural (10,11).

En la bacteriurla asintomética se necesitan varins cultivos con re---

cuentos celulares altos para estar seguros de que, la que presenta -
el paciente es Importante.{10)

PATOGEMIA

Se ha comprobado gque, las imfecclones de vias urinarias son provoca-
das por el ascenso de bacterias a través de la uretra hasta la veji
ga, donde se multiplican, luego pasan por los ureteres liegandeo a --
pelvis y calices renales, invadiendo en primer lugar la médula, que
es mas suceptible a la infeccidn que 1a corteza(l0,13). Los abscesos
perinefriticos suelen formarse cuando la infeccidn se propaga a tra-
vés de la cépsula adiposa renal (10}, La flera normal de la uretra -
distal estd integrada por: Difterpides, Estafilococos y una gran va-
riedad de anneroblos. Escherichia c¢oli y otros bacilos Gram negati--
vos, solo estan presentes de manera transitoria (11). Los cepas de -
E. coli que poseen grandes cantidades de determinados antigenos K --
{(especlalmente K1) son mas propensas a invadir el rifdn que las que-
lo producen en menor cantidad. Los pili, apéndices filiformes ubica-
dos sobre las superficies de las bacterias, desempeflan un papel im--
portante:r =n su adher- -{a al epitelio de las vias urinarias, por u--
nidn a los glucoesfingolipidos sobre la superficie de lu célula (10,
11,13). Cuando no hay flujo retrdgrado se observa coorelacidn positi
va entre el antigenoc Pi y la presencia de cepas de E, coll que s¢ a-
dhieren de manera especifica a los receptores de las células epite——
liales (11,13).

En la mujer, ¢l determinante principal para la penetracibn de bacte-
rias hasta la vejlga es el coito (11,14). Despues de adquirida la in

feccidn, la paciente puede permanecer asintométicea, o sintomitica, ¥y
la infeccldn persistir o ser transitoria aun sin' tratamliento antimi-



como el reflujo vesico-ureteral (16). Con el tecnecio es posible ob-
servar alteraciones de tipo cronicas desde su inicico, tamblen es po-
sible observar disfuncidén parenquimatosa durante la infeccidn aguda.
TRATAMIENTO '
Este s un problema complejo y las estrategins terapduticas varian -
segun el tipo de infeceldn ¢ el grade de afeccidn del paclente (B).-
Hay cuando mencs cuatro esquemas de tratamiento para las infecciones
del tracte urinario: desis unica, tratamiento convencional de 7-14 -
dlas, tratamlento prelongado de 4-6 semanas ¥y tratamiente profilécti
co de bajns deosls {22). A menos que haya sido adquirlda en el hospi-~
tal o que el enfermo haya tenido infecciones recurrentes y varios --
tratamientos es muy probable que el patdgeno pertenezca a cepas de -
-E. coli sensibles a la mayoer parte de los agentes antimigrobianes -
(3,10,33}.

La mejor manera de evaluar j>un tratamiento es hacer un examen microg
copico de orina y un cultive 48-72 hrs después de su inicio; transcu
rrido este periocdo la orina no debe contener pocas o ninguna bacte--
rias. Muchas veces las reacciones clinicas y bacterioldgicas son sa
tisfactorias ain cuando los patdgenos no parezcan muy susceptibles,-
in vitro, al fdrmacc adr‘~istrado. Esto ocurre pordque la concentra—-—
¢idén urinaria de.los antibidéticos es mayor que la plasmética en la -
cual los labveratorios se basan para establecer la sensibilidad a los
gérmenes (3,10). '

Son necesarios tres urocultivos de control a las 2 y 6 semanas y a -
los seis meses despues de terminado un tratamiento para detectar re-
cidivas o reinfecciones (10).

Se acostumbra tratar o los pacientes con signos de infeccidn de vias

urinarias inferiores con algun medicamento no téxlico y barato, duran
te unoa semana (2,3,10,22,33),



En un dehate nobre el tema (198B3), los participantes c¢labeoraron una-
lista de medicamentos escencimles o gencralmente Utlles y de los que
eran Gtiles solo ocosionalmente; menclonandose entre el primer grupe
para las infecciones de vias urinarias a la Ampicilina y sus relacig
nados Amoxicilina y Bacampicilina (2,3,8).

Los tratamientos antimicroblancs cortos pueden emplearse para dismi-
nuir la morbilidad en mujeres con este tipo de infecciones., AdemiAs -
el tratamiento de desis Unica combinade con lo vigilancila bacteriolé
glca de los cultivos de orina puede proporcionar informacion diagnés
ticn importante: la reaparicldn de bacteriuria a los pocos dias de -
iniciado este tratamiento puede indicar la presencia de un foco in--
fecclioso en uno o ambos rifiones y exigira la prolongacidn del mismo-
{8,11,22), Las ventajas de 1o dosiz Onica son significativas: poco o
ningun efecto sobre la ecclogia bacteriana del colon, las mujeres -—-
con recaldas podran administrarse el medicamento al reaparecer 1os -
sintomas, la remisién hace inecesarios los estudies radiogréficos —-
posteriores (11). Sin embargo este plan terapéutico tiene un bajo in
dice de curacidn en el varon que es aproximadamente 20% {11).

La bacteriuria del embarszo puede tratarse con dosis dnica, la Ampl-
cilina y la Nitrofurantoina han sido muy utilizadas sin observarse -
signos de teratogenia (11,33},

Varios estudios han mostradeo que el empleo por via bucal de una do--
sis Gnica deAmoxicilina, Sulfisoxasol ¢ Trimetroprim-Sulfametoxasol-
sen reglimenes Jtiles en el tratamiento de la cistitis, segin lo con-
firma una prueba negativa BCA,{10,11,22,33 }. En 1978 se compara 1la
dosis dnica y la terapia convencional de Amoxicilina con ayuda de la
prueba BCA, encontrando igual efectividad con prueba BCA negativa; en
cambio la Amoxicilina fue inefectiva en ambos regimenes en el 50% de

los pacientes con prueba BCA positivo (26). En 1980 un estudlio mul—-



~ticéntrico compara 134 paclentes con prueba HCA negotiva, que reci-
bleron dosls Gnica de Amoxicilina 3 gr, Ampicilipa 3 gr y Sulfameto-
Ianosol—Trlmetcprlm 4 tabletas regulares, encontrando resultados com
parables para leos tres farmacos {27). En 1985 los autores analizan -
modelos de decisidn en el manejo de 1a disuria aguda enceontrande lo-
dosis Onico preferible a lpg, dosis miltiple; y 0l trimetoprim-sulfame
toxasol preferible a la Amoxleilinn, tomando en cuenta el coste y la
disminucidn raplda de la sintomatologla (23).

El diagndéstico de Plelonefritis aguda siempre requiere de atencidn =
médica urgente en el hospital, por lo menos unes cuantos dias hasta-
obtener una mejoria clinica evidente (10,1:). Un aminoglucdsido Jun-
to:con Amplcilina es un tratamiento inicial conveniente mientras se-
canccen las pruecbas de susceptibilidad antimicrobiana, con Tines de-
continuar con un plan terapéutico mas racional, esto siempre que el-
fretis no muestre gram positives (2,11). Las Pipecracilinas o Cefalos
porinas de tercera generacidn pueden ser una alternativa Gtll en el-
tratamiento inliclal de la Plelonefritis aguda (11), En 1985 un estu-
dio prospectivo de Pieleonefritis no complicada, no demostrd que el -
erxtender la terapia de 10 a 21 dlas tuviera un menor indice de fa-—-
llas en el tratcmiento o en el nuimero de recidivas (24). En 1987 -—-
Stamm y colaboradores comparan Ampicilina vs. Trimetoprim-Sulfameto-
Xasol por tratamientos de 2-6 semanas en 98 pacientes externas con -
Plelonefritis no complicada, concluyendo qde ambas drogas son eljica-
ces, tanto en 2 como e¢h 6 semanas. Recomendande el Trimetoprim-Sulfa
metoxasol por 1la menor incidencia de recidivas (25).

El 20% de los pacientes con infecciones de vias urinarias altas con-
via urinaria normal tendrian-recalida en el transcurso de las des pri-

meras semanas posteriores al tratamiento. En 1s mitad de los pacien-
tes la infeccidn reaparece en un aho posterior al tratamiento. Los -



~patrones de recurrencia son: a) Persistencia de miercorganismoes en-
-la orina durante el trataomlento: gérmen resistente al tratamlento, -
neglipgencin del paciente, inadecuada excrecidn urlnaria e infeecidn-
adicional con un gérmen nuevo, b) Recidivas provocadas por el mlsmo-
gérmen debido a que no se climinaron totalmente del tejido renal o -
prostdtico.e) Reinfeccidn provocada por la penctracidn de nuevos ger
menes desde el reservorio fecal-perineal (11},

Los paclentes gue recaen despues de dosis tnica deben recibir trata-
miento convencional de dos semanas de duracion, aungque Fang y cclabo
radores sefialan un 50% de recaidas en paclentes con infeccidn renal-
después de 10 dias de tratamiento {11). La persistencia o la recidi-
va de la infeccién suelen indicar participacién renal, presencia de-~
defectos anatdmicos o prostatitis crénica. En estos pacientes es ne-
cesario hacer estudios radiolbgicos y uroldgicos completos en busca-
de las anomalias que pueden ser corregidas quirurgicamente (10,11),-
Si los episodios de reinfeccidén no son ﬁuy seguidos se traotara cada-
uno come infeccldn aislada, sl son mas frecuentes sSe instaurard un -
tratamiento profildctico a largo plazo {10).

La prevencldn o profilaxis de las reinfecciones es uno de los aspec-
tos mas impeortantes:en el tratamiento de infeccidén recurrente de vi-
as urinarias en las mujeres, Las pacientes que sufren 2 o mas rein--—
fecclones al afio deben recibir tratamiento profildctico continuo y-
‘prolongado que suele ser bien tolerado ¥y a costo aceptable {11). En-
1981 se analizaron los costos de tratamiento de los eplsodios de cis
titis aguda contra la profilaxis por un afo; y se encontrd que ésta-
tenia un costo menor (85.82 dollar), que el tratar varios episodios—
de cistitis al afio (392,30 dollar){30). En 1974 un estudio co@paré -

la profilaxis antimicrobiana de infecciones de vias upinarias recu--



~rrentes en 27 mujeres adultas y 13 jovencitas encontrando que el —-
Trimetoprim-Sulfametoxasnl era superior o0 Sulfametoxasol, Aclde As--
corbico y Mandelato de Metenamina (2B). En 1980, Stamm y colaborado-
res comparan la efectividad de la profilaxis de Trimetoprim, Hitrofu
rantoina y Trimetoprim-Sulfametoxasol, encontrando igual efectividad
en los tres productos. No sk observd aparicidén de resistencia duran-—
te 1la misma, y la utilidad de la profilaxis se limitd a la duraclon-
del tratamiento (28). Otros estudies mostraron gue la profilaxis con
Nitrofuranteoina, 50 mg/noche, Trimetoprim 40 mg-Sulfametoxasol 200 mg
cada dos dias o 100 mg de Trimetoprim por las noches, eran sufficien-
tes para prevenir 90% de las recidivas; en todos los estudios hubo —
menos de 0.2 infeceipnes por paclente/afio, © sea una reduccién mini-
ma de 10 veces en comparacion ccn testigos (11).

Los pacientes con retencién urinaria o trastornos de la miccidn, aso
clados con Infeccicnes pueden tratarse mediante el autocateterismo -
no ésteril intermitente, la derivacidn urinaria sicmpre debe ser un-
Oltimo recurso. (11}

En 1928, en el laboratorico del St, Mary's Hospital de Londres, Ale-—
xander Fleming desScubrid una sustancila antibacteriann a la que llamd
penicilina. Una década mas tarde la penl.. .na se desarrolld como a-
gente terapdutico gracias a un grupe de investigadores de la Univer-
sidad de Oxford, encabezados por Florey, Chain y Abraham. En Mayo de
1940 se utilizd en infecciones experimentales en ratones por estrep-
tococo, por via parenteral. En 1941, habia ya sufiencite penicilina-
para realizar ensayos terapéuticos en varios paclentes gravemente -
enfermos con infecciones estafilocdccicas y estreptocdeccicas refrac-—
tarias a todos los demds tratamientos.Durante 1942, 122 millones de-

unidades de penicilina se pusieron a disposicidn de los interesados—
¥ los primercos ensayos clinicos se lievaron o cabo en la Universidad



-de Yale y en la Clinica Mayo. En la primavera de 1943, 200 pacien--
_tes habian sido tratados con la drogn con tanto &xiteo que el ciruja-
no general del ejérciteo norteamericano autorizd ensayos del antlblé-
tico en un hospital militar. Poco después la penicilina se adoptd en
todos los servicios de las fuerzas armadas del pais. El procedimien-
to de fermentacidn profundas para la biosintesis de la penicilina sig
nificd un progreso fundamental en la produccion en gran escala del -
antibilético y para 1950, la produccidn fue de 200 billones de unida-
des (casi 150 toneladas){1).

La estructura basica consiste en un anillo de tiazolidina (A), unido

a un anillo beta-lactamico (B}, al que esta unida una cadena lateral

(R)(1,5).

=73

0 CH3

R - g = NH = CH - CH C -~ CH3

VB oA

C - N ~- CH - COOH
Su mecanismo de accidn consiste en inhibir la 3a, y Gltima étapa de-
la formacidn de pared celular, la cual es extracelular y es nmediada-
por una transpeptidasa; es en esta transpeptidasa donde anrtdan los -
beta-lactdmicos uniendose a estas protefnas e 1mpidienﬁorla transpep
tidacidén con 1la consecuente inhibicidn de 1la sintesis de la pared ce
1ulsr. A dosis bajas producen detencidn del’ crecimiento bacteriano,-
pero no lisis, y en dosis Gtiles preoducen 1isis de la bacteria, pro-
bablemtne mediada por autolisinas bacterianas, ya que los antibiloti-
cos beta-lactdmicos parecen disminuir la disponibilidad de un inhibji
dor de estas autolisinas (1,3,5).
Las reacciones de hipersensibilidad, son los efectos adverses mas cg

munes observados a raiz de la administracidn de penicilinas y cefa--



-losporinas. Aparcecen en ¢l 0.6 a 10% de loc enfermos. Se han ohter-
vadoe reacciones anafilacticas mortnles (9). Se han dcgcrito leucope-
nia en los pacientes que reciben penicilinas semisintéticamy ya sen-
por via bucal o parenteral (%), La penicilina G, las semisintéticas-
y algunas cefalosporinas a veces provocan disfuncidén renal, princile-
palmente alteraciones tubuldres., Se han relacionado con desequili---
brios electroliticos, Sobre tode con hipokalemia, ésto dltimo direec-
tamente vinculado con la cantidad de sodio que tiene el medicamento.
Se ha descrito hipokalemia seria con la administracidn de Amoxicili-
na en dosis de 4-6 gr/dia (6,9}, Se describen tres meconismos de da-
fio renal en las penicilinas: el primero incluye un espectro de angef
tis y lesidn glomerular, la dosis de penicilina generaimente ha sido
baja y ocasionalemente la toxicidad ha seguido a una inyeccidn Gnica
un segundo patrén de dafic renal es la insuficlencia renal con comple
ta anuria peco tiempo despues de una dosis dnica de penicilina; un -
tercer patrén es atribuldo a nefritis intersticial aguda, esto mas a
menudo con penicllines semisintéticas(8).

Algunos gérmenes son completamente resistentes a los beta-lactamicos
Un gérmen puede ser intrinsecamente resistente por defectos estructy
rales enzimidticos relacionades con el mecanlsmo de accidn, ader” an
gérmen puede adquirir este tipo de resistencia por mutacidn, aunque-
este tipo de mecanismo probablemente tenga poca importancia., Otro ti
po de resistencia es dado por la incapacidad del antibidtico de lle-
gar a su sitio de accidn como en las bacterlas Gram-negativas. El ==
principal mecanismo de resistencia & las penlellinas es &1 que esta-
dado por la produccién de beta~lectamasas que las inactivan a través
de hidrdlisis enzimatica del anilleo beta-lactimico, este mecanismo e

estd mediado por plésmidos ¥y puede ser transferido a otros gérmenes-
por un fago., En las bacterias Gram-negativas, esta informacidén esti-



—codlficada en los cromosomas y ademds las beta-lnctamueas estan -
tuadas en el espacio perlplasmitlico, entre las membranas celulares =
interna y externa; lo que les da una situacldn estratepico para dete
ner el mecanismo de acecidn de las peniclillinas. Otros lactores de re-
sistencia son: el mayor nUmerc de gérmenes relativamente resistentes
de un cultivo, 1la cantidad de beta-lactamasa produclda y la fase de~
crecimiento del cultive (1,4). Aungue la E. eoli no es el mpayor cong
tituyente de la flora fecal, si es el mas comin colil'orme acrdbico ¥
es un reservorlo de plasmidos de resistencia que pueden ser transfe-
ridos a cepas patogénicas y no patogénicas. Lo introduccién de estos
genes de resistencia en nuevas especies ¢S un mecanismo de "no retor
no'", en donde las nuevas cepas resistentes a los antiblidticos con u-
na adicidén al desarroilo del hombre {(4,13). Con drogas como sulfona-
midas, ampicilina y sus derivados, tetraciclinas y cefalexina; la —-—
flora fecal rapidamente desarrolla resistencia no solo a la droga o-
riginal, sino tambien a otros agentes por medio de transferencia de-
pléomidos {4,13).

Por su espectro de actividad se definen cineco grupes de penieilinas:
1) Penicllina G y V, activas contra Gram positivos y sensibles a pe-
nicildénasas.2) Las Penlecilinas resistentes a las penicilinasas, acti
vas contra Gram-positivos y de elecclon en el tratamiento del estafi
lococo dorado. 3) Las Aminopenicilines o Penicilinas de amplio espec
tro entre las que se encuentran la Ampleilina y sus derivados, 4) ==
Las activas contra pseudomona, enterobacterlia y proteus. 5) El1 grupo
de la piperazilina, activas contra Klebslella y gram-negativos (1,3)
La Amplcilina es el agente prototipo del grupo de las aminopenicili-
nas, se abscrbe bilen por via oral. Una dosis de 0.5 pg. produce con--

centracliones plasmiticas de 3 microgramos/ml a 1as 2 hrs. Los alimen



~tes interfieren con la aobsorcidn (1). Alguncs autores refleren que-
_se absorbe mal por via oral, en porcentaje menor del 50% (3,9,8). -
Una inyeccidn IM de 0.5 g. a 1 g. de Ampicilina da una concentracion
plasmatica de 7 ¥y 10 microgramos/ml. respectivamente. Sin embargo el
50% de uno dosis oral se depura por rliidn on 6 hrs y en el mismo lap
5o es depurado el B0% de una dosis IMN o IV (1). Es eliminada por ri-
fi5n en forma activa, principalmente por medio de la filtracidn glome
rular v de la secrecidédn tubular (3,5,8). Aparece en la bilis y la --
circulacidn enterchepatica dependiendo su concentraclén en ésta de -
la integridad de la vesicula billar y sus conducteos (1,3). La dosis-
varia de 50-400 mg/kg/dia. Puede producir neutropenia en ¢l hombre. -
Provoca erupclén cutanea en el 9% de los pacientes. Puede provocar -
diarrea por via bucal (8,9}.

Es ineficdz contra cepas de S, aureus productor de beta-lactamasa —-
{1,8). Su espectro de actividad incluye gram positivos como meningo-
coco, neumococo y gonococo, H, Influenza y St.viridans. Se han recu-
perado cepas muy resistentes de H. influenza. Tambien tiene accidén «
contra gram-negatives como E. cell, Proteus mirabilis, Salmonela y -
Shigella, con reportes creclentes de resistencia en las diversas ce-
pas que paraala E. coli van del 30-50% (1,2,3,= ~ 8).

En las infecciones del tracto urinarie, la Ampicilina o una sulfona-

mida son las drogas de eleccidn (3).



JUSTIFICACTION DEL PROYFGTO

Las infecciones de vias urinarias, altas o baJas son, en el servie-—--
clio una de las causas mas {recuentes de internemiento; ya sea por sl
mismas o como causantesw de descontrol metabdlico en pacientes diabé
ticos, pudiendose agregar que son la primera causa de stress agrega-
do al paciente diabétice que ingresa a nuestro servicio,

Sobra sefialar que el buen manejo de 1las mismas se veri reflejado en-
el buen control metabdlico de los paclentes; asi como en 1la disminu-
cidén de los dlas/estancia en el servicio de Medicina Interna del Hog
pital Central Norte de Concentracicn Naclonal de Petrdleos Mexicanos
Es de hacer notar que la falta de respuesta a un antibidtico selec--
cionade al inicic del tratamiento dard come consecuencia la prolonga
cidén de la estancla hospitalaria; con cl consecuente aumente en los-
costos de hospitalizacidn y la prolongacidn de las molestias del pa-
clente,
En el Hospital Central MNorte de Concentracldn, y en el piso de Medi-
eina Interna, desde ellpunto de vista bacteridlogico; l1la E. coll es-
causante del B0% de las Infecciones de Vias Urinarias, en general, -
come lo demuestran los reportes del departamento de bactericlogila ~—
del laboratorio del mes de septiembre/87, donde tuvir 149 casos --
documentados de infeceidn de vias urinarias, de los cuales 23 paclen
tes correspondicron &l 4% piso, siendo la E.coll la responsable en -
19 pacientes., estando en asociaclon con otr; gérmen en 5 pacientes,
En el servicio de Medicina Interna manejamos por rutina en las Infeg
clones de Vias Urinarias adquiridas fuera del hospital, como antimi-
crobiano de primera eleccidn o 1la Ampicilina a dosis terapéuticas.
Ante 1o0s reportes c¢recientes de resistencia de la E-coli a los diver

sos antimicroblanos que =se siguen considerando utiles en el trato---



-miento de 1los tnfecclones urinarias; cntre ellios la Ampicilina, ---
Por lo anterior y al revisar la experiencia del serviclo de Medicina
Interna en ¢l tratamiento de las Infecciones de Vians Urinarias, prin
cipalmente en lo que concierne a las adquiridas en el medioc extrahos
pitalario, creemos necesarioc proponer otros esquemas de manejo mas =
raclonalizado de acuerdo a los patrones de resistencia del Hospital-
Central Norte de Concentracion de Petrdleos Mexlicanos.

Otro tema a comentar son las Infecciones Urinarins adquiridas en el-
medio hospitalario que por selecclén de gérmenes tienen distinta par
ticipacidn de los deferentes mlcroorganismés y un gran porcentaje de
resistencias al uso de antibidticos generaimente dtiles en las infec
cliones urinarias; y que son motivo de utilizacidn de antimicrobianes
de nueva aparicidh o de espectro amplio, para los cuales hay pocos o
ninguno reportes de resistencia.

OBJETIVO PRIMARIO

Determinar la efectividad de la Ampicllina en el tratamlento de las-
Infecciones deVias Urinarias mdquiridas en la comunidad en el paclen
te en general.

OBJETIVOS SECUNDARIOS

Establecer cual es el gérmen mns frecuente en las infecciones de vi-
as urinarias adquiridas en la comunided. Establecer cual es el anti-
microblanc de segunda eleccidn en el servicio, despues de la falla -
en la respuesta terapéutica del primer esqﬁema antimicrobiano,
HIPOTESIS VERDADERA

La Ampicilina es efectiva en B0~-%0% de los paclentes en el tratamien
to de las Infecciones de las V{as Urinarias altas y bajas adquiridas

en la comunidad.



HIPOTESIS DE NULIDAD
La Ampicilina es ineflenz en un gran porcentaje en el tratamiento.de
las infecclones de vias urinarias adquiridas en la comunidad.
HIPOTESIS VERDADERA

La Gentamicina es el antibidtico de sepunda e¢leccidn en el tratamien
to de las infecclones de vigs urinarias, adquiridas en la cumunidad,
despues de la Talla al tratamiento en €1 primer esquema antimicrobla
no.

HIFOTESIS DE NULIDAD

La Gentamicina no es el antibidtico de sepgunda eleccidn en el trata-
miento de las infecciones de vias urinarias, adquiridas en la comuni
dad, despues de la falla al tratamiento en el primer esquema antimi-
erobianc.

HIPOTESIS VERDADERA

La Cefotaxima es el antibidtico de segunda eleccion en el tratamlep-
to de las infeccilones de vias urinarias adquiridas en la comunidad,-
despues de la falla en el primer esquema antimicrobiano.

HIPOTESIS DE NULIDAD

La Cefotaxima no es el antibiéico de segunda eleccidn en el trata---
miente de las infecciones de vias urir~rias adquiridas en la comuni-
dad, despues de la falla en el primer esguema antimicrobiano.
POBLACION UNIVERSO

?odos los pacientes admitidos en el Servicfo de Medieina Interna, --
del periodoc del 19 de Marzo de 1987, al 30.de Noviembre del misﬁo -
aflo, con el diagndéstico de Infeccidn de Vias Urinarias.

CRITERIOS DE INCLUSION

Los pacientes admitidos en el Servicio, con eliumismo diagnestico y -
dentro del mismo periodo; en los cuales se documentd bacteriuria ma-

yor de 100,00C colonias por ml. de oripa y que se moneJjaron en forma



Intrahospitnlaria con los antimicroblianos habituales.

CRITERIOS DE EXCLUSION

lLos pacientes admitidos en el servicio con mismo diagnéstico, y en. -~
el mismo perlodo, c¢n los cunles no se documentd bacteriuria mayor de
100,000 ceolonias por ml., de orina. Los pacientes que a su Ingreso --
presentaban sonda vesical, femporal o definitiva.

CRITERIOS DE NO INCLUSION,

Los pacientes admitidos en el servicio, con el misme diagnostico y-
en el mismo periodo, en los cuales se documentd bacteriurla mayer de
100,000 colonias por ml, de orina; pers que a su paso por el hospi-——
tal se les colocd sonda vesical en condiciones no completamente hi-—
giénicas.

PROGRAMA DE TRABAJO

Se analizarin en forma retrospectiva, los expedientes clinicos de -
los pacientes que ingresaron al servicio de Medicina Interna en el -
periodo del 1%. de Marzo de 1987 al 30 de Noviembre del mismo afic -«
con el diaogndstico de Infeccldn de Vias Urinarias; ¥y se obtendrén —-
del mismo los siguientes datos: nombre, edad, seXxo, antecedentes de~
importancia, fecha de ingreso, fecha de egresc, dfas de hospitaliza-
cion, tratamiento antimicroblang establecido, respuesta al manejo, -
dfas de tratamiento, empleo de otro antimicrobiano, dias de prolonga
cidén en l1a estancia hespitalaria por falla en el primer tratamiento-
antimicroblano, cultives de ingreso ¥y de control durante y posterior
al tratamiento. Con los datos anteriores se establecerd si la infec-
cion fue intra o extrahcspltalaria yvse pretende obtener informacidn
estadf{stica, con fines de¢ demostrar o negar las hipdtezis menciona-—-—

das.



RESULTADOS

. I.- Del reporte del departamente de bacteriologlia del laboratorio-—.-
del H.C.N.C.N., obtuvimos un total de 180 paoclentes con bacterjy
ria mayor de 100,000 células por ml. de orina; que se¢ dividieron .

de la siguiente manera: (tabla # 1)

- E.coli . 122 pac, 68%

- Otras Enterobac. 42 pac. 23%

- cocos Gram + 9 pac. 5% .

- levaduras 7 pac. 4%
Total 180 pac 100%

II.- Se obtuviercen del archivo cliniec un total de 53 expedientes, -

los cuales fueron revisados obtenidndose la sigulente informa--
cidén: (tabla # 2)
~ 19 pacientes con infeccidn de vias urinarias por E. col{ ad--
gquirida en el medio extirahospitalario, que fueron mane jades con
Ampieilina 1 gr. IV c¢/6 hrs, inicialmente y que cambiaron a la-
via oral posteriormente para terminar el tratamiento; 1os cuf--
les tuvieron buena respuesta clinica al manejo.
- 10 pocientes con Iinfeccidn de vias uriparias por E. coli, B -
de tipo extrahospitalorio y 2 de tipe intrahespitalario; que -~
fueron manejados con Ampicilina 1 gr., IV c/6 hrs. inicialmente-
¥ que tuvieron una mala respuesta al tratamiento, a saber:

- 3 paclentes, que de 2a. intencidn Fﬁeron mane jados con
Bactrim, Amikacina y Cefotaxima respectivamente, con -
buena respuesta.

- 1 paclente que falleecld al 20. dia de internamiento —-—
por muerte subita, probable Infarte al Miocardio.

- 2 pacientes eén los que la E. coll se asocid a otro gér



men, Klebsiella en el urocultivo iniclial y gue de —---
sggunda intencidn fueron mane jados con Cefotoxima y --
Gentamicina respectivamente, con buena respuestno.

- 2 pacientes cen: a)lInfeccidn crénica por presenciao de-
cdlculo coraliforme en el rifdn afectado y b) sonda de
foley a permapencia.

- 1 paciente con infeccidn intrahospitalaria por sonda -
de foley colocada a su ingreso; que de segunde inten--
cidén se mane]é con Cetfotaxima con buena respuesta.

- 1 paclente con infeccidn intrahospitalaria secundaria-
a maneJoc con sonda vesical en paciente cirrdtice que -
fallecid despues de varios tratamientos antimicrobin--
nos por Sindrome Hepatn-Renal,

- 5 pacientes con infeccicn de vias urinarias extrahospitalaria
agintomitica (bacteriuria asintomatica) que no recibleron ma-
nejo alguno y fueron egresados una veZ resuelto su problema -
por el cual fueron ingresadoeos.

- B puclentes con infeccidn de vias urinarias extrahospitalaria
por E. coli, que de 1lnicic fueron manejados con otro antimi--
croblano: Cefotaxima 2, Gentamicina 3, Amlkacina 1, TobramiCL'
na 1, Furadantina 1., con buena respuesta.

- 4 paclentes con infeccidn de vias urinarias por otras Entero-
bacterias, que fueron manejados con'Ampicilina con buena res-
pueata clinica.

-~ 5 pacientes con infeccidn de vias urinarias po} cocos gram po
sitivog que fueron manejados: sin antibidtice 2, ampicilina 1
Bactrim 1, Dicloxacilina 1.

- 2 pacientes con infeccidn de vias urinarias extrahospitalaria

por Proteus, que fueron manejados en forma satisfactoria con-



=Trimetoprim-Sulfametoxasol.

Total: 53 pacientes.

I1I.- Solo tuvieron seguimiento bacterioldgico 5 pacientes: del gru-
po E. eoli/Ampicilina/buena respuesta, 3 casos que mestraron -
recidiva en 2 de ellqs y no recidiva ni reinfeccién en el otro
paciente; del grupo E. coli/gentamicina, 1 paciente con recidi
va, y del grupo de E, coli/Amikacina 1 paclente con bacteriu--

ria cronica.

_— ESTA TESIS NO DEBE
SALIR BE LA BIBLIOTECA



TABLA # 1

INFECCIONES DE VIAS URINARIAS EN 180 PACIENTES

ETIOQOLOGTIA

GERMEN Ho. PACIENTES PORCENTAJE
E. COLIL 122 G8%
OTRAS

ENTEROBACTERIAS az 23%
C000S

GRAM POSITIVOS 9 S%
LEVADURAS 7 a%

TOTAL

180 PACIENTES

100%




TABLA # 2

INFECCIONES DE VIAS URINARIAS EN 53 PACIENTES

ETIOLOGTIA

GERMEN # PACIENTES PORCENTAJE

E. COLI 42 79%

OTRAS

ENTEROBACTERIAS 6 11%

COCcOs

GRAM POSITIVOL. 5 10%
TOTAL 53 PAC. 100%




TABLA # 3

INFECCIONES DE VIAS URINARIAS POR ESCHERICHIA COLI

EFECTIVIDAD DEL TRATAMIENTO CON AMPICILINA

# PACIENTES EVOLUCLON % TOTAL [ % CORREGIDO
19 BUENA 85% BE%
10 MALA (*) 355 149
29 TOTAL 100% 100%
L]
TABLA # 4

(*) CAUSAS DE MALA RESPUESTA AL TRATAMIENTO

# PACIENTES CAUSA
3 TTRISTENCIA DEL GERMEN
2 ASOCIACION CON KLEBSIELLA
2 INFECCION CRbNICA
2 INFECCIONES INTRAHOSPITALARLAS
1 FALLECIMIENTO AL 29 DIA/ESTANCIA

TQTAL 10 PACIENTES




CONCLUSIONES

1.-

En el presente estudio, el antibidtlico beta-lactamico Ampiciling
continda siendo Gtil en las Infecciones de Vias Urinarias adqui-
ridas en la conmunidad, en las que ¢l paclente no tlene factores—
de riesge para ser porteadbr de bacteriuria crénica o padeger in-
fecciones recurrentes. Con una efectividad mostrada de B86%.

En 7 de 10 pacientes, en los que el antibiatico Ampicilina no --
didé buenos resultados; las fallas fuercn atribuidas a: Klebsie--
lla, lite o scnda de foley en la via urinaria o a infecciones in
trahospitalarias. Lo cual reduce ¢l numero de Tallas en el trata
miento atribulbles a resistencia del gérmen al antimicrobiane a-
solo 3 paclientes. Inefectividad de 14%.

El gérmen causal de la mayor parte de las Infecciones de Vias -=
Urinarias contintia siendo la Escherichia call., 70% en este estu-
dio.

El nimero de pacientes con Infeceion de Vias Urinarias en el pe-
riodo estu&iado es mayor a 180, ya que contamos con paclentes en
las libretas de ingresos y egresas; asi como en la Yestadistica-
en piso" (*)}, que no estan debidamente demostrados con Uroculti-
vos positivos, )

(*) Es elaborade de las hoJjas de egreso de los pacientes hospita
lizados, ¥ muestra en el mismo periodo'so paclentes con infec-i-
cion de vias urinarias; con una participacidn en ellos de la E.-
coli en 23 pacientes de los cuales 19 fueron manejados con Ampi-
cilina teniendo buena respuesta en 16, mostrando una efectividad
de 84%, Las hojas de egreso se hon elaborado en un ndmero muy in

ferior al real,



i
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10.-

El tmanelo de las Infeccionen de Viasg Urinariasg en ol serviclo —

de Medleina Interna, no s« encuentra debidamente protocolizado,-

ya que se incurren en las sigulentes fallas!

-~ se manejan con antimicrobiangs diverses, infecciones no docu--
mentadas por urocultivo en ningun momento.

- se manejan con antimfcrobianos diversos, bacteriurias asintomd
ticas.

- se prescribe Ampicilina en infecciones intrahospitalarias.

- se prescribe ampicilina en paclentes con factores de riesgo pa
ra infecciones crénicas o recidivantes como la sonda de foley-
n permanencia o litiasis en las vias urinarias, asi como este-
nosis.

~ no existe seguimiento bactericlopico de los pacientes.

El manej]o de las Infeccilones de Vias Urinarias en el servicio de

Medicina Interna tanto hospitalario, como n través de la consul-

ta externa debe ser protocelizade.

El numero de expedlentes ~linicos es muy inferior al numerc posi

ble de pacientes en el periodo, lo cual le da muy poco valor es-

tadistico,

No es evaluable la frecuencia de utilizacidn de los otros antimi

croblanos mencicnados, nl tdmpoeco su efectividad.

En el presente estudio, la mortalidad qtrlbuible a Infecciones <

de Vias Urinarias en el servicio es de 0.0%.

Posteriores estudios con valor estadistico deben ser efectuados-

con fines de evaluacldén de un antimicroobiano come Ampicilina, -

antes de ser descartodo; o blen antes de contlnuar utilizédndolo-

como antimicrobiane de primera eleccién en todos los casos de ip

fecciones de vias urinarias extrashospitalarias.
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