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Infeccion urinaria recurrente en la mujer posmenopausica
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Resumen

Introduccion: La infeccién urinaria recurrente se considera ante la presencia de tres
episodios de dicha infeccién urinaria en los 12 meses anteriores o dos episodios en los ultimos
seis meses.

Objetivo: Realizar una busqueda del abordaje actual, terapéutico y profilactico para enfrentar
la infeccién urinaria recurrente en mujeres posmenopausicas.

Metodologia: Se realizé una busqueda bibliografica en las bases de datos electronicas
Pubmed, Ovid, Elsevier, Interscience, EBSCO, Scopus, SAAELO. Fecha de la siltima biisqueda: 21
de agosto de 201 3.

Resultados: Se revisaron metaanalisis, estudios clinicos aleatorizados y controlados y
articulos con series de casos o descriptivos.

Conclusiones: Se han propuesto diferentes manejos para el tratamiento y la prevencién de
la infeccién urinaria recurrente en mujeres posmenopausicas. En una revisién sistematica
Cochrane concluy6 que: los antibiéticos son efectivos para reducir el nimero o las recurrencias
de la infeccién urinaria; el jugo o las capsulas de ardindano mostraron algin efecto como
estrategia preventiva; y los estrégenos vaginales redujeron el nimero de infeccién urinaria
recurrente en las mujeres posmenopausicas.

Palabras clave: infeccion urinaria a repeticién, menopausia, antibiéticos, estrégenos,
arandano.

Abstract

Introduction: Recurrent urinary tract infection is considered in the presence of three
episodes of UTI in the previous 12 months or two episodes in the last six months.

Objective: To conductasearch of the therapeutic and prophylactic currentapproach to face
recurrent urinary tract infection in postmenopausal women.

Method: We performed a literature search in the electronic databases PubMed, Ovid,
Elsevier, Interscience, EBSCO, Scopus, SciELO. Date of last search: August 21, 2013.

Results: We reviewed meta-analyzes, randomized controlled clinical trials and articles or
descriptive cases series.

Conclusions: We have proposed different management for the treatment and prevention of
recurrent urinary tract infection in postmenopausal women. In a Cochrane systematic review
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concluded that antibiotics are effective in reducing the number or recurrences of urinary tract
infection, the juice or cranberry capsules showed some effect as a preventive strategy, and vaginal
estrogens reduced the number of recurrent urinary tract infection in postmenopausal women.

Key words: recurrent urinary tract infection, menopause, antibiotics, estrogens, cranberry.

Introduccion

La infeccion del tracto urinario se define como
la invasion, colonizacion y proliferacién de micro-
organismos patégenos, en ausencia de contamina-
cién externa, que puede comprometer desde la
vejiga hasta el parénquima renal, y que puede o no

ir acompafiada de sintomas clinicos!?.

La infeccion del tracto urinario recurrente ocu-
rre cuando una mujer presenta tres o mas infeccio-
nes sintomaticas del tracto urinario, en un plazo
de 12 meses o cuando presenta dos o mas infeccio-
nes sintomaticas del tracto urinario, en seis meses;
y a su vez, segun su patogenia, puede deberse a
una reinfeccién (cuando ocurre la infeccion por un
germen diferente al del episodio previo) o a una
recidiva (cuando ocurre la infeccién por el mismo
germen que el episodio previo)*>. En el grupo de
mujeres mayores de 60 afios, entre el 15% y el 20%
presentaran una recurrencia ante una infeccion

del tracto urinario®.

La infeccién del tracto urinario es un sindro-
me frecuente en la mujer, que aumenta con la
edad, con el mayor nimero de infecciones previas
y cuando transcurre menos tiempo entre una y
otrainfeccion. El riesgo de una mujer, de presen-
tar una infeccién del tracto urinario durante su
vida, es del 50% a 70%, y 20% a 30% de riesgo de
que esta se repita. Se ha detectado bacteriuria en
15% a 20% de las mujeres entre 65 y 70 afos,
porcentaje que asciende entre 20% y 50% después
de los 80 afios de edad’.

Clasificacion

Lainfeccion del tracto urinario tiene diversas
clasificaciones: a) infeccién no complicada o
infeccién complicada®’; b) infecciones de vias
urinarias agudas o cronicas; c) infecciones de vias
urinarias sintomaticas o asintomaticas; d) infec-
cién de vias urinarias bajas o altas!®!1; e) infeccio-
nes de vias urinarias adquiridas en la comunidad
o nosocomiales'?; f) infeccién de vias urinarias

nueva o recurrente!’.
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La infeccién del tracto urinario recurrente,
como ya se describié previamente, se conside-
ra cuando se presentan tres o mas episodios de
infecciéon de vias urinarias sintomadticas por
afno o cuando presentan dos o mas infecciones
de vias urinarias sintomaticas en seis meses. Se
debe diferenciar en: a) recidiva/recaida: la que
es causada por el mismo germen y se produce
dentro de las dos semanas siguientes a la finali-
zacion del tratamiento, y representan el 5% de
las recurrencias, y es producida por la misma
bacteria en el foco de infeccidn, en las prime-
ras dos semanas después del tratamiento ini-
cial; b) reinfeccién: la que es causada por un
germen de una cepa distinta a la que desenca-
dend el primer episodio, y representa el 95%
de las recurrencias, siendo producida por una
bacteria diferente; ocurre dos semanas des-
pués de haber acabado el tratamiento antibi6-
tico y en general varios meses después; sin
embargo, el riesgo de que una infeccion del
tracto urinario haga recurrencia es del 10% al
30%, en los siguientes 6 a 18 meses!*. Otra
manera de definir la infeccion del tracto urina-
rio recurrente es aquella que se presenta con 3
o mas infecciones de vias urinarias bajas, 2 o
mas pielonefritis o 1 pielonefritis mas 1 infec-
cién de vias urinarias bajas en un afio®>1%,

Diagnéstico

El diagnéstico de infeccién de vias urinarias
debe considerarse frente a una historia y examen
fisico sugerentes de sintomas urinarios irritativos
(disuria, polaquiuria y tenesmo vesical) y de la
ausencia de secrecion o irritacion vaginal®, que
se asocian a un examen de orina compatible
(leucocitos, eritrocitos y nitritos?’, con demos-
tracion de bacteriuria en la primera orina mati-
nal o en su defecto, en una muestra de orina que
haya permanecido en la vejiga durante 2-4 horas
para permitir el crecimiento bacteriano); y se
confirma con un urocultivo positivo?!??; sin
embargo, es conveniente recordar que entre el
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30% y el 52% de la poblacién posmenopausica
puede presentar bacteriuria sin piuria®; por lo
que se recomienda solicitarle urocultivo en los
siguientes casos: 1) sospecha de pielonefritis agu-
da, 2) sintomas que no se resuelven o que reapa-
recen en las proximas 2 a 4 semanas siguientes a
la finalizacién del tratamiento, 3) mujeres que
manifiestan sintomas atipicos y 4) en las que no
responden al tratamiento antibidtico apropia-
do?*; asi como también es conveniente contem-
plarla posibilidad de realizacién de mas estudios
diagndsticos en este grupo de mujeres.

Imagenologia

Se hace mandatorio realizar una evaluacion
imagenoldgica de las vias urinarias en las pacien-
tes con infeccién del tracto urinario recurrente
para: 1) identificar dafio parenquimatoso; 2) iden-
tificar la presencia de anormalidades anatémicas
o funcionales; 3) brindar un punto de referencia
para comparaciones posteriores. Realizar una
placa simple de abdomen permite identificar la
silueta renal, tejidos peri-renales, presencia de
aire o colecciones, imagenes sugestivas de litia-
sis, etc. La ecografia de vias urinarias permite
identificar enfermedad renal o signos de uropatia
obstructiva o litiasis renal®>%; y eventualmente
otras exploraciones, como tomografia computa-
rizada (Urotac), urografia excretora o gammagrafia
conacido dimercaptosuccinico, (DMSA)—gamma-
grama renal con 99mTc-DMSA— (el estandar de
oro para cuantificar la funcién renal de cada rifidn;
y que se recomienda en pacientes con anormalida-
des identificadas a la ecografia renal o en pa-
cientes toxicos que no responden al tratamiento
con antibidticos). Todas estas ayudas imagenolo-
gicas deben entrarse a considerar cuando las
pacientes sigan con fiebre 72 horas después de
instaurado el tratamiento adecuado®”?. La cis-
toscopia se indica en aquellas mujeres que cur-
san con hematuria no explicada o conantecedente
de cirugfa genitourinaria, ya que permite la visua-
lizacion directa de las vias urinarias; ademas de
que permite el diagndstico y tratamiento de las
lesiones de la vejiga, uréteres y rifiones’.

Etiopatogenia
El principal microorganismo patégeno invo-

lucrado en la infecciéon del tracto urinario es
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Escherichiacol, que representa 75%-95% asi como
otros bacilos Gram negativos (Klebsiella sp, Proteus
sp v Enterobacter sp) de origen intestinal y Gram
positivos en menor porcentaje (enterococos, S7a-
Phylococcus saprophyticus 'y Streptococcus agalactiae™®>*.

Fisiopatogenia

La infeccién del tracto urinario afecta con
mayor frecuencia a la mujer. Las caracteristicas
especiales de la anatomia femenina predispo-
nen a la infeccion debido a la vecindad de tres
orificios naturales (vagina, uretra y ano) y a la
corta longitud de la uretra. En las premeno-
pausicas se relaciona con la actividad sexual, el
coito, el uso de espermicidas o diafragmas y el
antecedente de episodios previos®. En la me-
nopausia los cambios histo-anatomo-fisiol6gi-
cos que se presentan en esta, aunados a algunos
factores de riesgo (diabetes mellitus, disfunciéon
miccional no neurogénica o incontinencia uri-
naria, antecedente de hospitalizaciéon o trata-
miento antimicrobiano en el mes previo, estar
institucionalizada, y el sondaje vesical) conlle-
van un aumento de los episodios®* . Y en
aquellos casos de infeccion secundaria a una
patologia uroldgica (incontinencia urinaria,
cistocele, residuo urinario, etc.), u otros facto-
res anatémicos o funcionales que afecten el
vaciado de la vejiga urinaria®.

En la mujer posmenopausica se presenta una
disminucién de estrogenos en el tracto urinario, lo
que lleva al adelgazamiento de la mucosa vulvo-
vaginal y a la deplecion de glucdgeno. Esto genera
un ambiente hostil para los lactobacilos; y al
disminuir el nimero de lactobacilos, se incrementa
el pH vaginal. Esta circunstancia  disminuye la
proteccion contra infecciones vaginales y urina-
rias y, por ende, la propensién a que los
uropatégenos colonicen la via utrinaria*!:#,

Epidemiologia

La infeccién del tracto urinario es la segunda
causa de infeccién mis frecuente en los seres
humanos, y solo es superada por las infecciones
del tracto respiratorio®. La proporcion de su
aparicion y frecuencia entre mujeres y hombres
jovenes es de 30:1*, mientras que en pacientes
mayores es moderadamente mas elevada en las
mujeres®. Se afirma que mds de la mitad de las
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mujeres padecen al menos una infeccion del
tracto urinario durante su vida*, siendo su
aparicién mas frecuente durante la gestacion®’.

Tratamiento

La elecciéon empirica del antibidtico debe
incluir farmacos con actividad frente a
microorganismos Gram(-), teniendo en cuenta
los patrones de susceptibilidad antimicrobiana
de cada sitio —hasta que se cuente con el resul-
tado del urocultivo y antibiograma—, el que
basado en los sintomas es costo-efectivo, y se
fundamenta en las tasas de resistencia de aisla-
mientos en la comunidad (alta eficacia sobre el
agente sospechado), en la terapia antibidtica
reciente, buena distribucién corporal, en la elec-
cién de un antibidtico con elevada eliminacion
urinaria y con toxicidad baja***%; y siendo la E.
coli, el germen causal mas frecuente, se ha
notado en los dltimos afios, un creciente inctre-
mento en la resistencia de este uropatégeno por
la ampicilina, amoxicilina, trimetroprim-
sulfametoxazol, las cefalosporinas de primera y
segunda generaciones, y quinolonas, por lo que
no es conveniente usarlos para un tratamiento
empirico, aunque son utiles si se conoce que el
germen es sensible’®!; por lo que en las pacien-
tes que presentan recurrencia, es mas aconseja-
ble la terapia documentada, ya que el urocultivo
no solo actia como patrén de otro diagnoéstico,
sino que es util a la hora de informar el germen
causal y su sensibilidad ante las diferentes op-

ciones farmacoldgicas®.

La terapia oral se debe considerar en primera
instancia, excepto en las pacientes con sinto-
mas severos o en aquellas sin opciones de
antibioticos enterales, o en las que tienen con-
diciones moérbidas concomitantes y que no pue-
den tolerar la via oral.

En las pacientes que no toleran la via oral o
que requieren ser hospitalizadas debido a una
infecciéon complicada, se debe centrar la terapia
empirica en la administracion parenteral de un
antibiotico con accién antiseudomonas como:
aztreonam, cefepima, cefoperazona, ceftazi-
dima, ciprofloxacina, imipenem-cilastatina o la
combinacién de una penicilina antipseudomona,
como: ticarcilina, mezlocilina o piperacilina,
con un aminoglicésido®.
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La infeccion por enterococcus sp. esta reportada
en el cuarto lugar como causa de infeccion
urinaria®; y ya se sabe de su resistencia intrin-
seca a varios antibioticos, por lo que se sugiere
que ante su sospecha se recurra como eleccién
terapéutica al linezolid o quinupristindal-
fopristin®>>%

La duracién de la terapia antibidtica se acon-
sejaentre 10y 14 dias de tratamiento, en funcién
de la respuesta clinica y de la gravedad de la
infeccién del tracto urinario, o en aquellos casos
de infeccion del tracto urinario inferior pueden
emplearse pautas mas cortas de 5a 7 dfas; evitan-
do asf prescribirlos por intervalos muy largos o
a concentraciones muy bajas, sin olvidar que con
algunos antibidticos el resultado adecuado de la
terapia, se basa en dosis que garanticen picos
maximos de concentracién antibidtica en rela-
cion al MIC con relativaindependencia al tiempo
de concentracién mantenido bajo la curva®’; ya
que los antibiéticos son superiores al placebo en
cuanto a la reduccion del nimero de episodios
clinicos y microbiolégicos de infeccion del tracto
urinario en mujeres pre y posmenopdusicas®®.

En nuestra opinién, el antibiético se debe
elegir en funcién del uropatoégeno aislado y el
resultado de la sensibilidad antimicrobiana obte-
nido en el antibiograma, y no se aconsejan pautas
de tratamiento de menos de catorce dias; y se
sugiere que en el grupo de pacientes posmeno-
pausicas coninfeccién del tracto urinario se usen,
por via oral o intravenosa, los siguientes
antibacterianos:

— Aminopenicilinas>%:

(Amoxicilina 500 mg ¢/6-8 horas, o
amoxicilina acido clavulanico 500/125
mg ¢/8 horas) V.O.

61,62.

— Aminoglucésidos

Gentamicina 3-5 mg/kg/diaI.V. o amika-
cina: 15 mg/kg/dia 1.V.

Cefalosporinas®>64:

Cefalosporina 1* G: cefalexina o cefradina
500 mg ¢/6 horas o cefadroxilo 1 gramo
c¢/12 horas V.O.

Cefalosporina 2* G: cefuroxime 500 a 750
mg ¢/8 horas, I.V. o cefuroxime-axetil
250 a 500 mg ¢/12 horas V.O
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Cefalosporina 3* G: cefotaxime 1 gramo
c/8-12 horas 1.V. o ceftriaxona 1 a 2
gramo/dia I.V. (cada 12 o 24 horas) o
ceftazidime 1-2 gramos c¢/8 horas, L.V.

- Fluoroquinolonas®>%:
(Ciprofloxacino 500 mg c¢/12 horas o

norfloxacina 400 mg ¢/12 horas) V.O.
Otros®7:68:
TMP/SMX 160/800 mg ¢/12 horas V.O.

Fosfomicina 3 g V.O. dosis dnica.

Profilaxis

El uso de las normas basicas de higiene
miccional (limpiar el area urogenital, vaciamien-
to vesical frecuente y vaciar la vejiga en su tota-
lidad, lo que disminuye la adhesion bacteriana al
urotelio); la ingesta adecuada de liquidos, orinar
después del coito, usar ropa interior de algodén
(no ajustada y lavarla con jabon suave), bafarse
bajo la regadera en lugar de tina, evitar bafos de
aceite, talco, rociadores, duchas o lavados
vaginales; y evitar productos que contengan per-
fume u otros alérgenos cerca del area urogenital®;
ayudan a prevenir lainfeccion del tracto urinario.

La profilaxis con antibidticos consiste en la
administracion continua o discontinua de dosis
bajas de un antibiético, con el propdsito de
lograr niveles urinarios suficientes que eviten la
multiplicacion bacteriana. El principio del tra-
tamiento no es erradicar las bacterias causantes
de la infeccién, sino disminuir su uropato-
genicidad”; y se sugiere que no se inicie hasta
tanto se confirme la erradicacién de la infeccién,
mediante un urocultivo negativo, realizado al
menos una o dos semanas después de la finaliza-
cién del tratamiento’!.

Enlas mujeres sin patologia urologica de base,
que presentan infecciones del tracto urinario
recurrentes previas, con una frecuencia mayor a
3 al afo, se indica la profilaxis antimicrobiana
continua durante 6 a 12 meses, administrada
preferentemente por la noche, y se inicia inme-
diatamente es tratada la dltima infecciéon del
tracto urinario con el antibiético, dosis y tiem-
po adecuados’; y en las que presentan menos
de 3 episodios anuales se aconseja el tratamien-
to de cada episodio”.
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La eleccion de la terapia antibidtica profi-
lactica se indicara basandose en la historia pre-
via de alergias y en los patrones de sensibilidad
de las infecciones del tracto urinario previas’;
y se sugiere utilizar nitrofurantoina, B-lactami-
cos o fluoroquinolonas. La nitrofurantoina a
dosis de 50 o 100 mg es la mas sugerida, debido
a que actia a altas concentraciones por periodos
cortos, logrando la eliminacion repetida de bac-
terias de la orina; no altera la microbiota intesti-
nal, genera menos de 2% de resistencia’’® |y en
el 80% de las recurrencias los microorganismos
suelen ser sensibles a ella”. Los B-lactimicos se
sugieren a dosis minimas y se destacan cefaclor
en dosis de 250 mg y cefalexina en dosis de 125
o 250 mg; y entre las fluoroquinolonas, la
ciprofloxacina a la dosis de 250 mg y la
norfloxacina a 200 mg; el trimetroprim-
sulfametoxazol (TMP-SMX) 40/200 mg una
vez al dia 0 40/200 mg tres veces por semana,
son capaces de erradicar las enterobacterias’".
El uso de fosfomicina-trometamol, a dosis de 3
g cada 10 dias, ha mostrado su utilidad en la
profilaxis de la infeccién del tracto urinario
recurrente®’. En el momento no se dispone de
ningun estudio comparativo entre los distintos
antibioticos utilizados como profilacticos que
tenga suficiente significancia estadistica, como
para detectar diferencias entre uno u otro, por
lo que no se recomienda un régimen profilactico
en particular; sin embargo, la comodidad y la
buena aceptacién por parte de las pacientes
debe ser considerada®!.

El consumo de jugo de arandano (300 ml
diarios de jugo al 30% o 300 mg cada 8 horas)®*
84 es util para prevenir infecciones de las vias
urinarias, ya que contiene fructosa y proanto-
cianidinas, donde las proantocianidinas de tipo
A son el principio activo responsable de las
actividades biologicas que se le atribuyen®86,
puesto que son afines a las fimbrias de E. coli, las
cubren y evitan que se unan a los receptores
glucosidicos de las células del urotelio, inte-
rrumpiendo la colonizacién de las vias urinarias
por este microorganismo®7-88,

La acidificacién de la orina con vitamina C,
ha sido considerada como una medida preven-
tiva eficaz, ya que disminuye el pH urinario, lo
cual limita el crecimiento de las bacterias en la
vejiga; pero tiene el inconveniente de que se
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necesita la ingestién de grandes cantidades (3 a
12 gramos diarios), lo que es practicamente
imposible®.

En las mujeres menopausicas la administra-
cién de estrogenos orales no reduce el nimero de
infecciones del tracto urinario ni previene las
recurrencias?®’!; pero el uso de estrégenos en
cremas u 6vulos intravaginales reduce la inci-
dencia de infecciones recurrentes; ademas de
que aumenta la concentracion de Lactobacillus en
la vagina y disminuye el pH vaginal y la coloniza-
cion vaginal por E. coli’*?*. Se recomienda que
una vez se logre la esterilizacién de la orina,
iniciar estradiol intravaginal (0,5 mg), una vez
porlanoche durante dos semanas, seguido de dos

atres aplicaciones ala semana durante 8 meses?.

Vacunas

Las vacunas podrian ser una alternativa de
primera linea, cuando fracasa la profilaxis
antibiotica, en la prevencion de la infeccion del
tracto urinario recurrente; son de utilidad cuando
los antibacterianos estan limitados por sus efectos
adversos y por el crecimiento de cepas bacterianas
resistentes; es mas conocido el uso de cepas
avirulentas de E. Coli modificadas mediante inge-
nierfa genética, inoculadas en mujeres que no
responden al manejo convencional®®?’.

Se tiene experiencia con dos tipos de vacu-
nas, cada una con una via de administracion
diferente’®; una vacuna oral (Uro-Vaxom® /
OMS89) compuesta de fracciones inmunoestimu-
lantes de extractos proteicos liofilizados de 18
serotipos de E. coli uropatégenas®, cuyo meca-
nismo de accién consiste en estimular sistema
de Mucosa Asociada a Tejido Linfoide (MALT)
y el sistema fagocitico mononuclear. En Co-
lombia se encuentra disponible, y viene en cap-
sulas de 60 mg de liofilizado estandarizado
correspondientes a 6 mg de lisados bacterianos
liofilizados de Escherichiacoli'™. Se toma una
capsula via oral, al dia, durante 3 meses, con
refuerzo los primeros 10 dias de los meses 7, 8
y 9, y con un seguimiento de 12 meses!’L.

Otra de las presentaciones disponibles es la
vacuna vaginal (SolcoUrovac®); una vacuna de
células completas con 10 cepas uropatdgenas
humanas muertas (seis de E. coli y una cepa de
cada una de las siguientes especies: Enterococcus
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Jfaecalis, Klebsiella pneumoniae, Proteus mirabilis y
Proteus morganii), usada via vaginal, incorporada
en un supositorio. Se indica una semanal duran-
te tres semanas, con un refuerzo mensual du-
rante tres meses (seis dosis), con una tasa de
erradicacion del 75%!%%

Probidticos

Son productos que contienen un numero
suficiente de microorganismos vivos con un
efecto beneficioso sobre la salud, a través de
una alteraciéon positiva de la microbiota por
colonizacion!®; sin embargo, su eficacia clinica
demostrada para la profilaxis de las infecciones
del tracto urinario recurrentes no es universal
en la actualidad; por lo que tan solo se reco-
mienda utilizar las cepas de Lactobacillus. La
administracién por via oral y/o vaginal de L.
crispatus, L. jensenii, L. rhamnosus GG o L.
fermentum ha mostrado ser segura y reducir el
riesgo de infecciones del tracto urinario. Estos
productos pueden emplearse intravaginalmente
una o dos veces a la semana con fines de
profilaxis, o de uso diario el producto oral,
debido a que puede restablecer los lactobacilos
vaginales, competir con los patégenos genitou-
rinarios y prevenir las infecciones!?+1%,
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