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Resumen

Las infecciones de vias urinarias representan un motivo de consulta de alta
prevalencia en el mundo- La infeccion del tracto urinario (ITU) es un término
colectivo que describe cualquier infeccién que afecte a cualquier parte del
tracto urinario, es decir, los rifiones, los uréteres, la vejiga y la uretra. El
tracto urinario puede dividirse en tracto superior (rifones y uréteres) y tracto
inferior (vejiga y uretra). La eleccion de la opcion de tratamiento de la ITU
depende de si es simple (es decir, no complicada) o complicada. La cistitis
simple no complicada (ITU baja) responde muy bien a los antibiéticos orales.
Los farmacos antimicrobianos son la piedra angular del tratamiento de la
ITU. La revision sistematica tuvo como objetivo determinar la efectividad de
la ceftriaxona contra el levofloxacino en el tratamiento de infeccion de vias
urinarias en pacientes adultos. Se realizé una busqueda sistematica en las
plataformas PubMed MEDLINE, Ovid, Web of Science, BVS y EMBASE. La
revision se realizd tomando como base las guias PRISMA. Se incluyeron 16
estudios finalmente en la revision sistematica. Los resultados mostraron que
los patdgenos identificados en las infecciones de vias urinarias se mostraron
de mayor forma susceptibles a la ceftriaxona en comparacion con el
levofloxacino, sin embargo, la eleccion de un farmaco sobre otro debera ser

una decision individualizada dependiendo de las necesidades del paciente.
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Antecedentes
Infeccion Aguda de Vias Urinarias
Definicion

Las infecciones de vias urinarias representan un motivo de consulta de alta prevalencia
en el mundo®. La infeccién del tracto urinario (ITU) es un término colectivo que describe
cualquier infeccion que afecte a cualquier parte del tracto urinario, es decir, los rifiones,
los uréteres, la vejiga y la uretra. El tracto urinario puede dividirse en tracto superior

(rifones y uréteres) y tracto inferior (vejiga y uretra) 2.

De manera tradicional, el espectro de infecciones en el tracto urinario se clasifica de
forma clinica en Infeccion de vias urinarias no complicada y en infeccion de vias urinarias

complicada 3.

Las infecciones de via urinaria no complicadas comprenden un conjunto de
manifestaciones clinicas en pacientes ambulatorios previamente sanos, que no cuentan
con historial sugestivo de anormalidades anatomicas o funcionales en vias urinarias y
cuyos sintomas (disuria, frecuencia y urgencia urinaria, dolor suprapubico, etc.) se
encuentran confinados a la vejiga y el tracto urinario méas distal, ademas de no presentar
sintomatologia sugestiva de infeccién del tracto urinario superior o sintomas sistémicos?.
La ITU no complicada es mas frecuente en mujeres jévenes, sexualmente activas, no
embarazadas y premenopausicas. Del 75 al 95% de estas infecciones se aislan bacterias

gram negativas. 4

La ITU complicada se define como la cistitis o pielonefritis que se produce en individuos
con factores de riesgo anatémicos, metabdlicos o funcionales predisponentes que hacen
gue la ITU sea mas dificil de tratar. Las ITU complicadas ocurren a menudo en entornos
nosocomiales y/o institucionales, particularmente en individuos con alteraciones
estructurales o funcionales del tracto urinario (a menudo asociadas con el sondaje

urinario), u otros trastornos renales, metabélicos o inmunoldgicos subyacentes. °

Las infecciones de via urinaria complicadas tipicamente se presentan en pacientes con

factores de riesgo tales como inmunosupresion, obstruccion urinaria, retencion urinaria,
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falla renal, trasplante renal, gestacion, presencia de cuerpos extrafios en via urinaria
(célculos, catéteres o cualquier tipo de drenaje). La presentacién clinica se caracteriza
por sintomas sugestivos de extension de la infeccibn mas alla de la vejiga, tales como
fiebre, escalofrios, dolor en angulo costovertebral, dolor pélvico o perineal, los cuales

pueden o no estar acompafiados de sintomas disuricos 3.

Etiologia

La orina es un buen medio para el crecimiento bacteriano, por lo que no es sorprendente
gue muchas bacterias puedan crecer en el tracto urinario, y que lo hagan con frecuencia.
Las bacterias que colonizan el tracto urinario no causan enfermedades en la mayoria de
los casos porque el huésped dispone de muchos métodos eficaces para eliminar
rapidamente las bacterias del sistema. Estos métodos incluyen la miccién y la respuesta
inmunitaria innata y adaptativa del huésped. Las bacterias que si causan ITU tienen
caracteristicas especiales que les permiten sobrevivir en el tracto urinario (p. e€j.,
formacion de biopeliculas, invasion de células uroteliales, adhesinas, toxinas y
siderdforos) o habitan en un huésped que esta comprometido de una forma que limita su

capacidad para eliminar bacterias (p. €j., tiene colocado un catéter). &7

Escherichia coli causa la mayoria de las infecciones en todos los entornos, para todos
los sindromes y todos los grupos de edad: el 74,4% entre los pacientes ambulatorios
independientemente del grupo de edad, el 65% de las infecciones adquiridas en el
hospital y el 47% de las infecciones asociadas a la asistencia sanitaria. 8 Ademas de E.
coli, las especies que causan ITU, con frecuencia variable, son las gram negativas
Klebsiella spp, Pseudomonas aeruginosa y Proteus spp, y las gram positivas
Streptococcus agalactiae y Staphylococcus saprophyticus. Los individuos con ITU
recurrente, los varones, aquellos con un cuerpo extrafio u obstruccién, o con un catéter
urinario, tienen mas probabilidades de padecer una ITU atribuible a una bacteria distinta
de E. coli. ®



Factores de riesgo

Los factores de riesgo de ITU pueden dividirse en factores que exponen al huésped a
uropatdgenos potenciales, los que potencian la colonizacién por los uropatégenos y los
gue llevan al huésped a responder a la colonizacion causando enfermedades; incluyen:
Sexo femenino, ITU previa, actividad sexual, uso de conddn/diafragma/espermicida,
infeccion vaginal, trauma/manipulacion, diabetes, obesidad y susceptibilidad

genética/anomalias anatémicas. °

Fisiopatologia

El tracto urinario es un portal al exterior, lo que lo hace especialmente susceptible a la
invasion de microbios. Normalmente, las bacterias habitan en los tejidos que rodean el
orificio uretral y con frecuencia colonizan la orina. Entre los hombres, el cultivo de una
miccion inicial aleatoria encontrara entre un 1% y un 5% colonizado por Escherichia coli;
la colonizacion uretral es mayor entre los hombres cuya pareja sexual femenina tiene
una ITU. ' Entre las mujeres, las tasas de colonizacién urinaria son mayores; la cavidad
vaginal y la abertura rectal estan cerca de la abertura uretral, y las mujeres tienen zonas
periuretrales mas humedas donde crecen las bacterias. Al entrar en la uretra, es mas
probable que las bacterias ascienden a la vejiga femenina que a la masculina debido a
la menor longitud uretral. La prevalencia global de la bacteriuria asintomatica (BSA) en

las mujeres es del 3,5% 2, pero es mucho mayor tras las relaciones sexuales.*?

Las infecciones agudas de la via urinaria pueden ser causadas por bacterias gram
positivas y gram negativas, asi como por algunos tipos de hongos. El evento inicial en
este tipo de infecciones suele deberse a contaminacion periuretral por microorganismos
gue posteriormente se adherira a la uretra con la consecuente colonizacion de la misma

y la migracién de los patégenos a la vejiga.

Una interaccion compleja entre el patdégeno y la respuesta inmunitaria por parte del
huésped, asi como la presencia o no de factores de riesgo asociados con complicaciones

determinaran el curso siguiente de la infeccién?. Si la respuesta inflamatoria del huésped



es adecuada y en ausencia de factores de riesgo la probabilidad de eliminacién de la

infeccion sin intervencion alguna es alta'4.

A diferencia de la respuesta inmunitaria adaptativa, el sistema inmunitario innato genera
una respuesta mas rapida al desafio microbiano. Cuando el sistema inmunitario innato
estd comprometido o desregulado, los signos de inflamacién progresiva e infeccion se
hacen clinicamente evidentes. En general, el sistema inmunitario innato se compone de
(1) receptores de reconocimiento de patrones como los receptores tipo Toll (TLR); (2)
proteinas plasmaticas, quimiocinas y citocinas; (3) componentes celulares como células
epiteliales, fagocitos derivados de la médula 6sea, células dendriticas y células asesinas
naturales; (4) moléculas toxicas como oxigeno reactivo e intermediarios de nitrdgeno
reactivo; y (5) péptidos antimicrobianos (AMP). Ademas, la microbiota local normalmente
presente en el sistema urogenital y el tracto intestinal sirve como otra fuente de
inmunidad innata, alterando el pH del entorno local y produciendo sus propios productos
antimicrobianos para ayudar a controlar la ITU, asi como simplemente actuando como
inhibidores competitivos de cepas bacterianas mas virulentas. Cuando las células
inmunitarias innatas encuentran patégenos potenciales, activan cascadas de
sefalizacion intracelular que conducen a la produccién de mediadores antimicrobianos,
citocinas y quimiocinas que orquestan una respuesta inmunitaria local. Las células
epiteliales contribuyen de forma esencial a la inmunidad innata sirviendo de barreras
fisicas, comunicandose con las células hematopoyéticas, produciendo citocinas y
guimiocinas y secretando proteinas y péptidos antimicrobianos que eliminan los

patégenos invasores. 61516

Por otro lado, si la respuesta inmune falla en eliminar la infeccion, los microorganismos
continuaran la colonizacién valiéndose de factores de virulencia tales como fimbrias,
flagelos, adhesinas, toxinas, sideréforos, ureasa o capsulas que les permiten evadir la
respuesta inmune! Los mecanismos mencionados han sido propuestos para explicar las
interacciones con el sistema inmune durante el proceso de infeccion, sin embargo los

desencadenantes de los sintomas disUricos tradicionales permanecen inciertos?.
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Cuadro Clinico

El espectro de sindromes clinicos de presentacion de las infecciones de vias urinarias
incluye desde bacteriuria asintomatica en el caso de mujeres embarazadas, hasta

urosepsis como la manifestacion mas grave de la enfermedad?.

La bacteriuria asintomatica (BAs) se define como la presencia de bacterias en la orina
en cantidades iguales o superiores a 10° unidades formadoras de colonias por mililitro
(ufc/mL) en 2 especimenes de orina consecutivos en mujeres 0 1 espécimen de orina en
hombres, en ausencia de signos o sintomas clinicos sugestivos de una ITU.%” La elevada
frecuencia de ASB complica el diagnéstico de ITU, ya que los sintomas urinarios
considerados enigmaticos de ITU, a saber, polaquiuria, tenesmo vesical y disuria, no son
causados Unicamente por una ITU. La vaginitis, la clamidia y la gonorrea también
provocan sintomas urinarios. Por lo tanto, la probabilidad de que el ASB y los sintomas
urinarios aparezcan juntos por casualidad no es insignificante, sobre todo porque estas
afecciones también estan asociadas a la actividad sexual. Por el contrario, hasta la mitad
de las mujeres con alto riesgo de ITU (mujeres sexualmente activas de 18 a 29 afios)
con polaquiuria, tenesmo vesical y disuria tendran un urocultivo negativo cuando el limite

de deteccion es de 1000 ufc/mL de orina.18:1°

En la cistitis, los sintomas urinarios se limitan a la vejiga, aunque se produce afectacion
del tracto superior. Entre las mujeres premenopausicas, los sintomas mas frecuentes
son polaquiuria, tenesmo vesical y disuria. En las mujeres posmenopausicas, los
ancianos y los nifios, el paciente puede presentar malestar, nicturia, incontinencia o mal

olor de la orina.

La pielonefritis aguda es una infeccién bacteriana del rifién y la pelvis renal y debe
sospecharse en pacientes con dolor en el flanco y pruebas de laboratorio de infeccion
urinaria. Los sintomas urinarios pueden no estar presentes en la pielonefritis; el paciente

puede presentar fiebre y escalofrios, dolor de espalda, nduseas y vomitos. 2°

Los catéteres son el principal factor de riesgo de ITU hospitalaria, 1° representan el 40%

de todas las infecciones nosocomiales del mundo.?!
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El sindrome séptico es la respuesta inflamatoria sistémica anormal del organismo a un
proceso infeccioso. Tiene una tasa de mortalidad elevada y es la segunda causa de
muerte en pacientes tratados en unidades de cuidados intensivos, después de los que
padecen enfermedades cardiovasculares. La urosepsis representa una sepsis que se
origina en las vias urinarias o en los genitales masculinos. Del total de casos de sepsis,
la urosepsis representa el 9%-31%, siendo la diferencia porcentual importante

dependiendo de la localizacién geografica. 22724

Diagnostico

Ademas de los signos clinicos, los resultados de un andlisis de orina completo pueden
aportar pruebas de una ITU bacteriana. La hematuria, la piuria y la bacteriuria suelen
estar presentes a menos que exista una supresion de la respuesta inmunitaria debido a

una enfermedad subyacente o a farmacos.
Tira reactiva

Es util para evaluar la presencia de esterasa leucocitaria y la prueba de nitrito. La
esterasa leucocitaria se encuentra presente en los leucocitos, y su presencia en orina es
sefal indirecta de leucocituria. Es una prueba muy sensible para ITU, pero poco
especifica. La prueba de nitrito se basa en la capacidad de algunas bacterias de reducir
nitratos, provenientes de la dieta, a nitritos. Este estudio resultara negativo cuando la
bacteria responsable no sea productora de nitrito (algunos microorganismos
grampositivos). Si bien la prueba del nitrito tiene sensibilidad baja, posee una
especificidad altisima (98 %).2°

Examen general de orina

El método de recoleccion y preservacion de la muestra de orina tiene un efecto critico en
los resultados de los cultivos. Las muestras pueden contaminarse facilmente con
microorganismos procedentes del area genital y perineal, y dar lugar a falsos positivos y
a iniciar un tratamiento antibiético y/o un seguimiento innecesario.?® Se considera

bacteriuria significativa cualquier recuento en orina obtenido mediante PSP, = 10.000

12



UFC/ml en la procedente de sonda vesical y 2100.000 UFC/ml si la recogida fue mediante

miccién espontanea. 2’
Urocultivo

Los urocultivos se recomiendan en pacientes con factores de riesgo de ITU complicada
y en las siguientes situaciones: (a) sospecha de pielonefritis aguda; (b) sintomas que no
se resuelven o reaparecen en 2-4 semanas tras finalizar el tratamiento; (c) mujeres que
presentan sintomas atipicos; (d) mujeres embarazadas; y (e) pacientes varones con

sospecha de ITU.%C

Un urocultivo positivo es el "estandar de oro" para diagnosticar una ITU bacteriana. El
urocultivo cuantitativo incluye el aislamiento y la identificacion del organismo y la
determinacién del nimero de bacterias (unidades formadoras de colonias por unidad de
volumen). La cuantificacion de las bacterias permite interpretar la importancia de las
bacterias presentes en una muestra de orina. Debe tenerse precaucion al interpretar los

urocultivos cuantitativos obtenidos por vaciado del chorro medio. 28

Tratamiento

La eleccion de la opcién de tratamiento de la ITU depende de si es simple (es decir, no
complicada) o complicada. La cistitis simple no complicada (ITU baja) responde muy bien
a los antibioticos orales; los estudios demuestran que los resultados clinicos de las ITU
tratadas con antibioticos son mejores en comparacion con las tratadas con placebo. En
el tratamiento de la pielonefritis, los clinicos deben diferenciar correctamente entre las
formas agudas no complicadas y las formas complicadas, a menudo obstructivas, de ITU
gue requieren un diagndéstico por imagen temprano adecuado. Un tratamiento precoz

adecuado puede prevenir la urosepsis. 11

El objetivo del tratamiento seré controlar la infeccién aguda, evitar las complicaciones y

prevenir el dafio renal.
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Los farmacos antimicrobianos son la piedra angular del tratamiento de la ITU. En la
mayoria de los casos, el agente antimicrobiano elegido debe basarse en las pruebas de
susceptibilidad del uropatégeno. El uso excesivo o incorrecto de los farmacos
antimicrobianos puede dar lugar a la aparicion de organismos resistentes, una situacion
que tiene implicaciones para el éxito del tratamiento de las infecciones en el paciente,
asi como para la salud veterinaria y humana en general. Una vez obtenido el

antibiograma, los antibiéticos se deberan ajustar a la sensibilidad del microorganismo. 2°

Levofloxacino

Las quinolonas tienen un amplio espectro antibacteriano y pueden actuar sobre la girasa,
la cual es es una de las topoisomerasas de ADN que actua durante la replicacion del
ADN para reducir la tensién molecular causada por el superenrollamiento, inhibiendo asi
el crecimiento y la reproduccion de las bacterias. Tienen un buen efecto sobre las
bacterias Gram negativas comunes y las bacterias anaerobias, y presentan una fuerte
permeabilidad al farmaco. Pueden aumentar rdpidamente la concentracion en el liquido

prostatico y la orina de la vejiga y lograr un rapido efecto bactericida.(20)

El levofloxacino es una fluoroquinolona de tercera generacion que es molecularmente
isomérico para la ofloxacina y no sélo hereda sus caracteristicas antibacterianas de
amplio espectro, sino que también puede mejorar la actividad antibacteriana sobre esta
base. Levofloxacino mantiene actividad biolégica antibacteriana contra la mayoria de las
bacterias Gram-negativas de la familia Enterobacteriaceae como (Escherichia coli,
Proteus spp., etc.), géneros Gram-positivos (Streptococcus pneumoniae, estreptococos
hemoliticos, etc.), mantiene la sensibilidad frente a Staphylococcus aureus resistente a
meticilina, y también tiene una elevada actividad antibacteriana frente a clamidias,

micoplasmas y géneros flingicos como Legionella. 31-33

El levofloxacino puede alcanzar una buena biodisponibilidad tras la administracion oral o
intravenosa, penetrar rapidamente en el rifidn y la préstata, distribuirse ampliamente por
todo el organismo, y tiene una mayor concentracion en plasma que el ciprofloxacino, por

lo tanto, la tasa de eliminacion de bacterias deberia ser mayor 3. Algunos estudios

14


https://www.zotero.org/google-docs/?broken=JEi9Ro

demostraron que el levofloxacino tenia mejor efecto antibacteriano contra las bacterias

Gram-positivas que el ciprofloxacino.

Ceftriaxona

Las cefalosporinas son un grupo de antibiéticos pertenecientes a los B-lactamicos que
se aislaron por primera vez del hongo Acremonium Chrysogenum. Se unen a las
proteinas de union a la penicilina (PBP), esenciales en la sintesis de peptidoglicanos de
la pared celular bacteriana. Como resultado, se produce la lisis celular en el entorno

hipoosmético o isoosmético que rodea a la célula bacteriana.3®

La ceftriaxona es una cefalosporina de tercera generacion que se administra por via
parenteral mediante inyeccién intravenosa o intramuscular. La ceftriaxona tiene
indicaciones para las infecciones del torrente sanguineo causadas por los siguientes
microorganismos Streptococcus pneumoniae, Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus
aureus, Haemophilus influenzae o Escherichia coli, artritis séptica, osteomielitis,
infeccion intraabdominal, meningitis bacteriana, infecciones del tracto respiratorio inferior
(neumonia), infeccion del tracto urinario (incluyendo cistitis y pielonefritis) y otitis media
aguda. La mayoria de los efectos farmacolégicos adversos asociados a los antibiéticos
cefalosporinicos en la poblacion pediatrica se debieron a un uso inadecuado del
farmaco.3® Se ha asociado al desarrollo de lodos biliares y célicos biliares cuando se

administran por via parenteral y en dosis elevadas.
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Justificacioén

La realizacion de una revision sistematica que compare el efecto de la ceftriaxona frente
al levofloxacino en el tratamiento de infecciones de vias urinarias (IVU) en pacientes
adultos es de crucial importancia desde una perspectiva clinica y cientifica. Esta
necesidad surge de la prevalencia creciente de las IVU, que representan una de las
infecciones bacterianas mas comunes, afectando significativamente la calidad de vida
de los pacientes y generando una considerable carga econdémica para los sistemas de
salud. La ceftriaxona, una cefalosporina de tercera generacion, y el levofloxacino, una
fluoroquinolona , han demostrado eficacia en el tratamiento de las IVU; sin embargo, la
variabilidad en las tasas de resistencia antibibtica, los perfiles de seguridad, y la
farmacodinamica de estos medicamentos subraya la necesidad de una evaluacién

comparativa rigurosa.

Desde el punto de vista metodolégico, una revision sistematica permite la sintesis de
evidencia existente mediante un proceso exhaustivo y reproducible, evaluando la calidad
de los estudios incluidos y minimizando el riesgo de sesgo. Este enfoque es fundamental
para informar la practica clinica basada en evidencia, especialmente en un contexto
donde las resistencias bacterianas emergentes y las variaciones en la eficacia del
tratamiento pueden influir en la eleccion del antibiotico. Ademas, la comparacion directa
entre ceftriaxona y levofloxacino mediante una revisién sistematica facilitaria la
identificacion de subgrupos de pacientes que podrian beneficiarse mas de uno u otro
tratamiento, teniendo en cuenta aspectos como la severidad de la infeccion,

comorbilidades, historial de resistencia antibiética, y efectos adversos potenciales.

En conclusién, la elaboracién de una revision sistematica que compare estos dos
agentes antibacterianos en el contexto especifico de las IVU en adultos es esencial para
optimizar los resultados terapéuticos, promover el uso racional de antibiéticos y contribuir
a la lucha contra la resistencia a los antimicrobianos. Dicha revision no solo consolidaria
el conocimiento existente, sino que también identificaria lagunas de investigacion,
guiando futuros estudios y ensayos clinicos hacia areas de incertidumbre y potencial

innovacion terapéutica.
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Pregunta

¢ Cudl sera la efectividad de la ceftriaxona comparada con el levofloxacino en el

tratamiento de infeccion de vias urinarias en pacientes adultos?
Objetivo

Determinar la efectividad de la ceftriaxona contra el levofloxacino en el tratamiento de

infeccion de vias urinarias en pacientes adultos.
Métodos

Criterios de inclusion

La inclusion se limitara a ensayos clinicos controlados aleatorizados (ECA), estudios de
cohorte prospectivos y retrospectivos, y estudios de casos y controles. Estos disefios
proporcionan el nivel mas alto de evidencia respecto a la eficacia y seguridad de las
intervenciones farmacolégicas, permitiendo una comparacion directa entre la ceftriaxona
y el levofloxacino. Se excluyen revisiones sisteméaticas previas, metaanalisis, estudios
descriptivos, series de casos, comentarios y editoriales para evitar la duplicacién de

datos y asegurar la originalidad de la investigacion.

Se incluirdn estudios que evalien el uso de ceftriaxona y levofloxacino como
monoterapia en el tratamiento de las IVU en pacientes adultos. Las intervenciones deben
especificar dosis, frecuencia, via de administracion (oral o parenteral), y duracion del
tratamiento. Se consideraran tanto los tratamientos de primera linea como los
administrados en contextos de resistencia antibiotica o falla de tratamiento inicial. Se
excluirdn los estudios que combinen estos antibibticos con otras terapias sin un grupo de

comparacion claro entre las intervenciones de interés.

Se incluiran estudios realizados en pacientes adultos (=18 afios) diagnosticados con IVU,
incluyendo tanto infecciones complicadas como no complicadas, tales como cistitis,
pielonefritis, y bacteriuria asintomatica. Asi como participantes de ambos sexos, con o
sin comorbilidades, reflejando la diversidad de la poblacion afectada por las IVU. Se

excluirdn estudios enfocados exclusivamente en poblaciones pediatricas, o
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inmunocomprometidas, dado que estos grupos pueden requerir consideraciones

terapéuticas especificas.

Los desenlaces primarios de interés incluirdn la eficacia del tratamiento, medida por la
erradicacion del agente infeccioso en cultivos de orina post-tratamiento, la resolucién de
sintomas clinicos, y la tasa de recurrencia de IVU. Los desenlaces secundarios incluiran
la evaluacion de la seguridad y tolerabilidad de los tratamientos, documentando efectos
adversos, resistencia antibidtica emergente, y cualquier otro indicador de

morbimortalidad asociado con las intervenciones.
Proceso de seleccion de los estudios

Los resultados de las busquedas en PubMed MEDLINE, Ovid, Web of Science, BVS y
EMBASE se exportaron como metadatos para procesar dentro del software Rayyan,
mediante el cual se llevd a cabo el proceso de seleccion por titulo y abstract. Se aplicaron
los criterios de inclusion y exclusiéon. Los datos de los articulos seleccionados fueron
exportados e importados a Zotero. Posteriormente, se realiz6 la recuperacion del texto
completo de los estudios seleccionados de forma automatizada mediante Zotero y en
caso de no lograrse de esta manera, fueron recuperados de forma manual mediante la
busqueda en repositorios gratuitos de preprints (MedRxiv, Preprints.org, Research
Square y research gate) o mediante herramientas institucionales provistas por
CREATIVA. Los estudios con texto completo recuperado fueron sometidos a un segundo
tamizaje para aplicar los criterios de seleccion y poder decidir si serian aptos para su

inclusion dentro de esta revision sistematica.
Extraccion de datos

La recoleccion de datos se llevd a cabo mediante la herramienta de extraccion de datos
de SRDR+ con una plantilla de elaboracion propia. Se recuperaron datos de identificacion

del estudio, asi como datos sobre la metodologia y sobre los resultados y conclusiones.
Andlisis de la informacion

Los estudios seleccionados para inclusion dentro de la revision sistematica fueron

sometidos a evaluacion de la calidad metodolégica mediante la herramienta OPMER, la
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cual consta de 5 dominios con 5 puntos posibles cada uno. De acuerdo con el puntaje
final de cada articulo, se determina la calidad metodoldgica.

La calidad de la evidencia mediante las rabricas JBI CAT, las cuales son una serie de
herramientas disefiadas para evaluar cada uno de los estudios en cuanto a la calidad de
la evidencia segun su disefio metodoldgico, la cual consta de diferentes dominios segun

el disefo.
Sintesis cualitativa

Para la sintesis cualitativa se emplearon las tablas de los datos extraidos, los cuales se
analizaron para lograr realizar una sintesis global de los estudios de acuerdo con sus
caracteristicas y desenlaces similares. Ademas se presentan los datos individuales de

los estudios relevantes.

La revisidn sistematica se realizé siguiendo las sugerencias y recomendaciones del
manual de revisiones sistematicas de la colaboracion Cochrane, asi como de la
declaracion PRISMA.

RESULTADOS

Se recuperaron estudios de la busqueda inicial en 4 bases de datos diferentes. 39
estudios fueron recuperados de la base de datos PubMed MEDLINE, 4 en Ovid, 8 en
Web of Science, y 3 en EMBASE; de los cuales 4 estudios se eliminaron previo al
tamizaje por considerarse duplicados. Se tamizaron un total de 50 estudios, que al aplicar
los criterios de inclusion y no inclusion se eliminaron 31. De los restantes que se buscaron
para su recuperacion de texto completo, 1 estudio no fue recuperado. adicionalmente se
eliminaron 2 estudios previa la finalizacién de la revision sistematica debido a que la
muestra no fue representativa. Se incluyeron 16 estudios recuperados por este medio.
El esquema de la identificacibn completa se presenta en la figura 1, siguiendo las
recomendaciones de la declaracién PRISMA37-39,
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Identificacion de estudios mediante bases de datos

Registros identificados de:

5 Bases de datos (n = 4):

0

] Estudios eliminados previo al tamizaje:
2 PubMed (n = 39) —— - ] _
5 ovid (n = 4) Registros duplicados (n = 4)
3 Web of Science (n = 8)

= EMBASE (n = 3)

Estudios tamizados Estudios excluidos
(n = 50) (n =31)

o i

o Estudios buscados para su recuperacion Estudios no recuperados
= (n =19) > (n=1)

=

; l

Estudios evaluados para su elegibilidad Estudios excluidos:
_ >
(n =18) (n=2)

(2]

78 Estudios incluidos en la revision

= (n=16)

Q

S

Figura 1 Diagrama de flujo PRISMA

Resultados de las evaluaciones

Los estudios se sometieron a las evaluaciones mediante OPMER y JBI. En general, los
estudios presentaron un moderado nivel de calidad metodoldgica en promedio, ya que el
puntaje menor fue de 10 puntos mientras que el estudio de mayor calidad presento 19
puntos. El dominio que presentd mas deficiencias a través de todos los estudios fue el

dominio referente al control de calidad de medicién de las variables, ya que en su mayoria
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los estudios mostraron metodologia preclinica, por lo que no se registro la calidad de la
medicion. Respecto a las evaluaciones mediante JBI, se emplearon las rubricas
apropiadas para los estudios de intervencién. Se encontré un nivel bajo de calidad de la
evidencia, el cual fue evidenciado en los dominios de recoleccion de los datos, medicion

y control de las exposiciones evaluadas.

Tabla 1 Puntajes de las evaluaciones OPMER y JBI

Lagacé, 201140 15 7/82
Lee SJ, 20114 16 7/82
Shelton, 201142 18 9/10P
Chang CL, 2013%3 15 9/10¢
Hsieh, 201444 19 13/134
Piccinelli, 20154 14 6/82
Schuab, 201546 16 6/82
Lin HA, 201647 15 7/10P
Wang SS, 20184 17 8/10P
Jalalifar, 20194° 14 7/10°
Peyko, 20190 14 6/82
Chub, 20205 13 7/82
Gul A, 2020 10 5/10P
Wang S, 2020 16 8/10°b
Matsuura J, 20225 18 7/82
Valentine, 2024 12 6/82
aEstudio transversal analitico, PCasos y controles, ¢Serie de casos, “Ensayo clinico
controlado aleatorizado
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Resultados Individuales

El estudio realizado por Chang C.-L. y colaboradores se enfoco en investigar un brote de
infecciones de vias urinarias causadas por Enterobacter cloacae resistente a ertapenem,
vinculado al uso de un ureteroscopio contaminado en un hospital docente regional en el
sur de Taiwan. Se identificaron cultivos de orina de 15 pacientes con E. cloacae
resistente a ertapenem, todos los cuales habian sido sometidos a ureteroscopia previa a
la infeccion. Para investigar el brote, se realizaron cultivos de vigilancia en objetos
ambientales y trabajadores de la salud relacionados con los procedimientos, y se utilizd
la electroforesis en gel de campo pulsado (PFGE) para la tipificaciéon bacteriana. Los
resultados demostraron que la resistencia antimicrobiana y los genes SHV-12 e IMP-8
estaban presentes en la mayoria de los aislados*3.

El analisis revel6 que una Unica cepa de E. cloacae, aislada de un ureteroscopio y
resistente a multiples antibiéticos, entre ellos levofloxacino en el 100% los casos y a
ceftriaxona en el 94% de las muestras recolectadas, fue responsable del brote. A pesar
de revisar y mejorar los protocolos de desinfeccion, se identificaron casos adicionales de
ITU hasta que se implemento la esterilizacion con oxido de etileno (ETO) como parte del
protocolo de desinfeccion, lo que finalmente terminé con el brote. Este hallazgo subraya
la importancia de la esterilizacion adecuada y el mantenimiento de los equipos médicos
para prevenir infecciones relacionadas con la atencion sanitaria, asi como la presencia

de miltiple resistencia a antibiéticos en los casos de este tipo*3.

El estudio realizado por Olga Chub y colaboradores se centr6 en comparar la efectividad
de los cefalosporinas frente a las fluoroquinolonas para el tratamiento de la pielonefritis
en pacientes con enfermedad renal cronica (ERC) no dializados. Se llevé a cabo un
estudio transversal en 105 pacientes adultos con ERC y pielonefritis. La susceptibilidad
antimicrobiana se determindé mediante el método de difusion en disco de Kirby Bauer, y
se realiz0 la deteccion de genes de resistencia mediados por plasmidos (GRMP)
mediante reaccion en cadena de la polimerasa. Los sujetos fueron aleatorizados para
recibir cefalosporinas de tercera generacion (n=56) o fluoroquinolonas (n=49) por via

intravenosa, seguido de un tratamiento oral con levofloxacino 500 mg hasta 3-5 dias®?.
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De los 105 pacientes, 31 (29.5%) estaban infectados con bacterias productoras de
GRMP. Entre los 81 aislados bacterianos gramnegativos, 39 (48.1%) portaban diferentes
tipos de GRMP, de los cuales 27 (69.2%) eran productores de beta-lactamasas de
espectro extendido (BLEE) y 12 (30.8%) positivos para GRMP. La curacién clinica se
evalué el dia 5, al final del tratamiento y en la visita de prueba de curacion®.

En el grupo de ceftriaxona, las tasas de curacion clinica fueron significativamente
mayores entre los pacientes infectados con cepas negativas a GRMP en comparacion
con aquellos infectados con bacterias resistentes en las visitas del dia 3y 5, y al finalizar
el tratamiento. En el grupo de levofloxacina, no se encontraron diferencias significativas
entre los pacientes infectados con productores de GRMP o no. Las tasas de erradicacion
microbiologica fueron significativamente mayores entre los pacientes infectados con
cepas negativas a PMRG en el dia 5, al final del tratamiento y las visitas de curacioén. El
estudio indica que las tasas de curacién compuesta fueron significativamente mayores
en pacientes infectados con cepas bacterianas negativas a GRMP, donde la ceftriaxona

fue superior °,

El estudio realizado por Abdullah Gul tuvo como objetivo evaluar los resultados de
cultivos de orina y antibiogramas de pacientes admitidos en su hospital con sospecha de
infeccion de vias urinarias y comparar los resultados con otros estudios. Los resultados
revelaron que Escherichia coli fue el microorganismo mas frecuentemente aislado,
representando el 68.4% de los casos. Se observd una alta resistencia a varios
antibidticos comunmente utilizados en el tratamiento empirico de las IVUs, incluyendo
Cefalexina, Acido Fusidico, Ampicilina, Eritromicina, Levofloxacino, Cefuroxima Axetilo,
Trimetoprim/Sulfametoxazol, Ceftriaxona y Ciprofloxacino, con tasas de resistencia que
van desde el 26.7% al 83.9%, siendo en este caso de 28.6% para ceftriaxona y 42.7%

para levofloxacino 2.

La conclusion del estudio destaca una resistencia significativa a la Cefalexina, Ampicilina,
Cefuroxima, Axetilo, Trimetoprim/Sulfametoxazol, Ceftriaxona y Ciprofloxacino, que son
frecuentemente preferidos para la seleccion empirica de antibiéticos. Este trabajo

subraya la importancia de adaptar la seleccion de antibiéticos a las resistencias locales
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y la necesidad de vigilancia continua para gestionar eficazmente las infecciones y

minimizar el riesgo de resistencia a los antibiéticos 2.

El estudio realizado por Cheng-Hsing Hsieh y colaboradores tuvo como objetivo evaluar
la eficacia de los antibioticos profilacticos para reducir las infecciones postquirargicas en
pacientes sometidos a litotricia ureteroscopica con orina estéril preoperatoria. Se traté de
un ensayo controlado aleatorio, doble ciego y prospectivo que incluyé a 212 pacientes
asignados aleatoriamente para recibir antibiéticos profilacticos (cefazolina, ceftriaxona o

levofloxacino) o ningln tratamiento (grupo de control) 44,

Los resultados demostraron que la tasa de piuria postoperatoria fue significativamente
menor en los pacientes con profilaxis en comparacion con el grupo de control (48.4% vs
64.7%, P = 0.04). Especificamente, los pacientes tratados con levofloxacina y ceftriaxona
tuvieron un riesgo significativamente menor de desarrollar piuria en comparacion con el
grupo de control (5.8% y 2% respectivamente). Aunque las tasas de bacteriuria y de
infeccion del tracto urinario febril tendieron a ser mas bajas en los pacientes con

profilaxis, la diferencia no fue estadisticamente significativa 44.

Los investigadores concluyeron que la profilaxis antibidtica reduce significativamente la
incidencia de piuria después de la litotricia ureteroscopica y tiende a disminuir el riesgo
de bacteriuria y de infeccion del tracto urinario febril. Este estudio sugiere que la seleccion
de antibiéticos profilacticos en pacientes sometidos a litotricia ureteroscopica,
especialmente aquellos con calculos proximales, podria ser una estrategia efectiva para

minimizar el riesgo de complicaciones infecciosas postoperatorias #4.

El estudio realizado por Saba Jalalifar y colaboradores se enfoco en la determinacion de
los patrones de susceptibilidad a antibiéticos, el perfil de proteinas de superficie y la
genaotipificacion capsular de Streptococcus agalactiae (Estreptococos del grupo B)
obtenidos de infecciones del tracto urinario en pacientes iranies. el Streptococcus
agalactiae es una bacteria oportunista significativa, causante de una amplia gama de

infecciones del tracto urinario 4°.

En este estudio, 100 aislados de infeccion del tracto urinario fueron confirmados como

Streptococcus agalactiae. Los patrones de susceptibilidad antimicrobiana revelaron que
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el 95% de los aislados de Streptococcus agalactiae eran resistentes a la tetraciclina,
seguido de eritromicina (52%), clindamicina (47%), levofloxacino (9%), y penicilina,

cefepima, cefotaxima, y ceftriaxona, cada uno con un 8%, y vancomicina con un 1% 49,

Los investigadores concluyeron que hay una relacion entre los tipos capsulares con
proteinas similares a Alpha, asi como una sensibilidad reducida a los antibidticos, por lo
gue recomendaron la implementacion de programas de vigilancia de antibiéticos, por lo
que se destaca la importancia de monitorear la resistencia a los antibioticos en
Streptococcus agalactiae y sugiere la necesidad de estrategias de tratamiento adaptadas

a los patrones de resistencia locales #°.

El estudio de Philippe R.S. Lagacé-Wiens et al., investigd la susceptibilidad
antimicrobiana de 3789 aislamientos de Escherichia coli de pacientes ambulatorios y
hospitalizados en todo Canada entre 2007 y 2009. El objetivo fue definir la resistencia
antimicrobiana y los factores de riesgo asociados, asi como describir las tendencias de

resistencia en E. coli a lo largo de tres afios 4.

Los resultados mostraron que la susceptibilidad fue mas baja para cefazolina (34.1%),
trimetoprim-sulfametoxazol (73.8%), ciprofloxacino (78.4%) y levofloxacino (78.8%),
mientras que fue superior al 90% para meropenem (100%), tigeciclina (99.9%),
piperacilina-tazobactam (97.6%), nitrofurantoina (96.9%), ceftazidima (95.6%),
amoxicilina-clavulanico (94.9%), ceftriaxona (94.1%), cefoxitina (92.3%) y gentamicina
(90.8%). Se observo una reduccién significativa en la susceptibilidad a amoxicilina-
clavulanico y trimetoprim-sulfametoxazol para aislamientos de infecciones del tracto
urinario a lo largo del periodo de estudio. El estado de paciente hospitalizado se asocio
con mayor resistencia a casi todos los antimicrobianos, incluyendo una mayor resistencia

a multiples drogas (MDR) 49,

Los resultados del estudio demostraron una mayor resistencia antimicrobiana y MDR en
E. coli en pacientes hospitalizados, varones y con el aumento de la edad. Se observaron
diferencias regionales significativas en las tasas de resistencia. Por lo que este estudio
subraya la importancia de reconocer y definir la extension de la resistencia

antimicrobiana en E. coli, lo cual es una prioridad para clinicos y microbiélogos dado el
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aumento constante de las tasas de resistencia y el estancamiento en el desarrollo de

nuevos agentes antimicrobianos efectivos contra patégenos Gram-negativos “°.

El estudio dirigido por Seung-Ju Lee y colaboradores, se centré en la resistencia
antimicrobiana en infecciones urinarias adquiridas en la comunidad, basandose en datos
del Sistema de Monitoreo de Resistencia Antimicrobiana de Corea (KARMS). Se
recolectaron 1994 cepas de patdgenos bacterianos uropatdogenos clinicamente

relevantes de pacientes con infecciones del tracto urinario adquiridas en la comunidad
41

El estudio reveld que Escherichia coli fue el organismo causante mas prevalente en la
cistitis no complicada, seguido por Enterococcus faecalis y Klebsiella pneumoniae. Entre
los aislados de E. coli de cistitis aguda no complicada, el 38.5% eran susceptibles a
ampicilina, 80.7% a amoxicilina/clavulanato, 67.3% a trimetoprim/sulfametoxazol, 74.6%
a ciprofloxacino, 77.5% a levofloxacino, 86.0% a cefazolina, 86.1% a cefuroxima, 93.6%
a cefpodoxima, 94.7% a ceftriaxona, 99.5% a amikacina, 80.9% a tobramicinay 76.6%
a gentamicina. Se observé una tendencia creciente de resistencia a ciprofloxacino en
comparacién con estudios similares realizados en 2006 y 2002, lo que indica una

evolucién en la resistencia a los antimicrobianos 41.

Los investigadores concluyeron que estos datos proporcionan informacion esencial
sobre la prevalencia de la resistencia antimicrobiana en infecciones del tracto urinario
adquiridas en la comunidad en Corea del Sur y seran una referencia util para futuros
estudios de vigilancia periddica. La persistencia de altas tasas de resistencia a ampicilina
y TMP/SMX, junto con el aumento de la resistencia a ciprofloxacino, subraya la
necesidad de reevaluar las recomendaciones actuales para la terapia antimicrobiana

empirica de la cistitis no complicada y adaptarlas a los patrones de resistencia locales #.

El estudio realizado por Hsin-An Lin y colaboradores, se centr6 en comparar la
efectividad y el costo de los antibiéticos ceftriaxona (CRO), ertapenem (ETP) y
levofloxacina (LVX) en el tratamiento de infecciones urinarias complicadas adquiridas en
la comunidad. La investigacion fue un estudio retrospectivo en el cual se incluyeron

pacientes admitidos por infecciones urinarias complicadas adquiridas en la comunidad
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en la Division de Enfermedades Infecciosas de un centro médico Unico entre enero de
2011 y marzo de 2013. Se evaluaron las caracteristicas clinicas de los pacientes, la
efectividad del tratamiento y el costo de los antibidticos entre aquellos tratados con CRO,
LVXy ETP 4,

El estudio identificé 358 casos elegibles, con Escherichia coli siendo el patdbgeno mas
comun. Se observd que el tratamiento con ETP estaba asociado con un tiempo
significativamente mas corto hasta la defervescencia desde la admision (ETP: 30 horas)
en comparacion con CRO (39 horas) y LVX (38 horas), asi como con una estancia
hospitalaria mas corta (ETP: 3 dias) frente a CRO y LVX (4 dias ambos). Sin embargo,
el costo promedio de los antibidticos fue significativamente menor en el grupo CRO
($62.4 USD) en comparacion con ETP ($185.33 USD) y LVX ($204.85 USD) 4.

Los investigadores concluyeron que la resistencia de los aislados de infecciones urinarias
complicadas adquiridas en la comunidad a los antibidticos de primera linea es alta. ETP,
CRO y LVX mostraron una buena respuesta clinica en el tratamiento de infecciones
urinarias complicadas adquiridas en la comunidad. Entre los tres agentes, ETP mostro
una mejor susceptibilidad que CRO y LVX, alcanzé la defervescencia mas rapido y se
asocio con estancias hospitalarias mas cortas. No obstante, el uso de CRO en el
tratamiento de infecciones urinarias complicadas adquiridas en la comunidad resulté ser
menos costoso que los otros dos agentes. Este estudio subraya la importancia de
considerar tanto la efectividad clinica como el costo de los antibiéticos al seleccionar el
tratamiento para IVUs adquiridas en la comunidad 4’.

El estudio realizado por Jun Matsuura y colaboradores se centré en analizar la
prevalencia y los factores de riesgo asociados con la aparicion de bacterias resistentes
a los antibiéticos en infecciones urinarias en un entorno de residencias de ancianos con
atencion asistida. Durante el periodo de enero a diciembre de 2020, se evaluaron
retrospectivamente los resultados de cultivos y la informacion de pacientes de 48
ancianos (11 hombres y 37 mujeres) que habian desarrollado infecciones urinarias en

tres residencias de ancianos °4.
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El analisis reveld que Escherichia coli (E. coli) fue el microorganismo mas comunmente
aislado, representando el 37.1% de los casos, con un 26.1% de estas cepas de E. coli
productoras de beta-lactamasas de espectro extendido (BLEE). La sensibilidad a la
levofloxacino (LVFX) en E. coli fue del 47.8%, con una resistencia igualmente del 47.8%,
mientras que la sensibilidad a la ceftriaxona (CTRX), un antibiético de tercera generacién
de cefalosporina, fue del 73.9%, con una resistencia del 26.1%. Ademas, se observé una
alta resistencia a la LVFX en E. coli productor de BLEE, con un 83.3% de resistencia y

ninguna sensibilidad 4.

Los investigadores no encontraron diferencias significativas en las caracteristicas de
fondo entre los grupos de E. coli sensibles y resistentes a LVFX. Sin embargo, se observo
que en los grupos con E. coli resistente a CTRX, habia una prevalencia
significativamente mayor de historial de uso de antibiéticos en el afio anterior (p=0.0418)

y un indice de masa corporal (BMI) significativamente mas bajo (p=0.0389) 4.

El estudio concluye que la tasa de resistencia a LVFX en E. coli es extremadamente alta
en las instalaciones para ancianos, y que la prevalencia de E. coli productor de BLEE
esta aumentando. Esto sugiere que el uso de LVFX en el tratamiento de infecciones
urinarias deberia limitarse tanto como sea posible, y que la seleccién de antibidticos para
el tratamiento debe realizarse con cautela. Este analisis subraya la importancia de
implementar medidas adecuadas de control de infecciones y politicas de uso prudente

de antibiéticos en entornos de cuidado a largo plazo para ancianos °4.

El estudio conducido por Peyko et al., se centr6 en evaluar la diferencia entre un
antibiograma especifico para el Departamento de Emergencias y un antibiograma
general del hospital, especialmente en el tratamiento de la cistitis no complicada en
mujeres no embarazadas, sanas y mayores de 14 afios. La investigacion se realiz6 en
un hospital regional de ensefianza de 224 camas cerca de Youngstown, Ohio, a través
de un estudio de cohorte retrospectivo que comparo las sensibilidades antimicrobianas
de mujeres diagnosticadas con cistitis no complicada y dadas de alta, con las
sensibilidades de un antibiograma institucional entre el 1 de septiembre de 2016 y el 28
de febrero de 2017°°.
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El estudio incluyé a todas las mujeres mayores de 14 afios con cultivos de orina que
mostraran crecimiento de E. coli superior a 100,000 unidades formadoras de colonias
por mL (CFU/mL) y que fueran dadas de alta con un diagndstico de cistitis no complicada.
Se excluyeron pacientes masculinos, menores de 14 afios, no admitidos en el hospital,
o aquellos con cultivos que crecieran organismos diferentes a E. coli, asi como pacientes

con factores de riesgo para patégenos resistentes a los medicamentos .

Los resultados mostraron diferencias estadisticamente significativas entre la cohorte
retrospectiva y el antibiograma institucional en varias sensibilidades, incluyendo
amoxicilina/acido clavulanico, cefazolina, ceftriaxona, cefepime, levofloxacino y
nitrofurantoina, siendo de 94.5% (cohorte) vs. 86% (institucional) en el caso de la
ceftriaxona y 97.5% (cohorte) vs. 66% (institucional) en el caso de levofloxacino. Esto
subraya la importancia de utilizar antibiogramas especificos del departamento de
emergencias para guiar la seleccién empirica de antibiéticos en pacientes con cistitis no

complicada 0.

Los investigadores concluyeron que existe una diferencia significativa entre las
sensibilidades antibidticas de un antibiograma especifico del departamento de
emergencia y uno general del hospital, lo que sugiere que la elecciébn de agentes
antibidticos para el tratamiento empirico de la cistitis no complicada en el departamento
de emergencias debe basarse en datos locales especificos. Ademas, resaltaron la
necesidad de utilizar antibiogramas locales para mejorar la toma de decisiones clinicas,
lo que puede llevar a mejores resultados en el tratamiento de los pacientes, prevencién
del crecimiento de la resistencia a los antibioticos y reduccién de los costos de atencion

médica °9.

El estudio realizado por Giorgio Piccinelli y su equipo tuvo como objetivo caracterizar
microbioloégicamente y determinar la susceptibilidad antimicrobiana de aislados de
Streptococcus agalactiae procedentes de infecciones urinarias. Este analisis se llevo a
cabo en 87 aislados recuperados de muestras de orina de pacientes que asistieron al
Hospital Civil de Brescia, Italia, y que habian cultivado Streptococcus agalactiae como

unico organismo. Los aislados fueron sometidos a pruebas de susceptibilidad
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antimicrobiana, caracterizacién molecular de la resistencia a macrdlidos y levofloxacina,

tipificacion capsular mediante PCR y andlisis de genes de proteinas de superficie*®.

Los resultados mostraron que todos los aislados fueron susceptibles a ceftriaxona,
mientras que la resistencia a levofloxacino fue de 3.4%. La resistencia a levofloxacina
estuvo vinculada a mutaciones en los genes gyrA y parC. Los tipos capsulares
predominantes fueron Ill, la, V, Ib y IX, siendo el tipo Ib con resistencia a levofloxacina.
Se detectaron diversas combinaciones de tipo capsular y genes de proteinas de

superficie 4°.

Los investigadores concluyeron que una variedad de tipos capsulares estan involucrados
en bacteriuria significativa y que la emergencia de Streptococcus agalactiae
multirresistentes podria convertirse en una preocupacion significativa para la salud
publica. Este estudio subraya la importancia de la vigilancia cuidadosa para prevenir la
emergencia de estas cepas virulentas de Streptococcus agalactiae %°.

El estudio realizado por R6de B. B. Schuab y colaboradores se centré en la epidemiologia
molecular de Streptococcus agalactiae recuperado de bacteriuria significativas.
Investigaron 194 muestras aisladas de Streptococcus agalactiae de individuos no
gestantes que presentaron bacteriuria significativa, sometiéndolas a pruebas de
susceptibilidad antimicrobiana, caracterizacion molecular de la resistencia a macrélidos,
tipificacion capsular mediante PCR y andlisis de diversidad genética por electroforesis

de campo pulsado “6.

Todos los aislados fueron susceptibles a ceftriaxona, levofloxacino, penicilina G vy
vancomicina. Los tipos capsulares predominantes fueron V, la, I y lll. No se observé una

asociacion significativa entre ningln tipo capsular y la ocurrencia de piuria 46.

Los investigadores concluyeron que una variedad de tipos capsulares y perfiles de PFGE
estan involucrados en bacteriuria significativa, destacando la diversidad genética de
Streptococcus agalactiae en infecciones urinarias. Aunque los tipos capsulares
identificados son prevalentes en diferentes infecciones, la frecuencia de cada tipo parece
ser Unica para bacteriuria significativa. Este estudio enfatiza la importancia de la

vigilancia para prevenir la emergencia de cepas virulentas de Streptococcus agalactiae

30



y la necesidad de utilizar datos locales especificos para guiar la seleccion de antibiéticos
46

El estudio realizado por Kelsey Shelton-Dodge y colaboradores se enfocd en la
significancia clinica y las susceptibilidades antimicrobianas de Aerococcus sanguinicola
y Aerococcus urinae, aislados de cultivos de orina. La investigacion fue una revision
retrospectiva de expedientes médicos de 92 pacientes, de los cuales se obtuvieron 118
aislamientos de A. sanguinicola (52) o A. urinae (66) entre octubre de 2007 y junio de
2008, para evaluar la presentacion clinica y las susceptibilidades antimicrobianas. La
edad promedio de los pacientes fue de 82 afios, con una mayoria siendo mujeres (76%
y 87% para A. sanguinicola y A. urinae, respectivamente) e institucionalizados (61% y
60%, respectivamente). La mayoria de los pacientes masculinos tenian enfermedad
prostatica subyacente (55% y 63%, respectivamente). Treinta y uno de 46 pacientes con
A. sanguinicolay 45 de 57 con A. urinae aislados de la orina tenian un diagnéstico clinico

de infeccion del tracto urinario 42.

Los aislamientos de A. sanguinicola y A. urinae mostraron bajas concentraciones
minimas inhibitorias (MIC) para ceftriaxona, penicilina y vancomicina. Se observaron MIC
elevados para eritromicina y levofloxacina en el 41% y 78% de los aislamientos de A.

sanguinicola, y en el 17% y 23% de los aislamientos de A. urinae, respectivamente 42,

Este estudio revela que tanto A. sanguinicola como A. urinae, frecuentemente aislados
de cultivos de orina, son causantes de infecciones del tracto urinario. Notablemente, la
mayoria de los aislamientos de A. sanguinicola tienen una MIC para levofloxacina
superior a 4 ug/mL, sugiriendo la importancia de considerar estas especies aerococicas
en el diagndstico y tratamiento de infecciones urinarias, particularmente en poblaciones

de pacientes mayores e institucionalizados 2.

El estudio realizado por Marissa A. Valentine-King y colaboradores se propuso evaluar
el valor predictivo de cultivos de orina anteriores para predecir la resistencia y
susceptibilidad a antibidticos en pacientes con cistitis recurrente no complicada. Fue un
estudio retrospectivo de base de datos en pacientes adultos que acudieron a clinicas de

urologia o atencién primaria entre noviembre de 2016 y diciembre de 2018 con cistitis
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recurrente, definida como cistitis que ocurre 2 veces en 6 meses 0 3 veces en 12 meses.
Las pacientes embarazadas, aquellos con cistitis complicada o pielonefritis fueron
excluidos. Se calcul6 la sensibilidad, especificidad y los valores predictivos positivos y
negativos de Bayes de un organismo gram-negativo previo para predecir la resistencia o

susceptibilidad subsecuente 5,

El analisis incluy6 597 visitas de 232 pacientes unicos, donde 310 visitas (51.2%) tenian
un cultivo de orina y 165 aislaron uropatdégenos gram-negativos. La mayoria de los
pacientes eran mujeres (97%) con una edad mediana de 58.5 afios. El antibiograma
especifico de orina para Escherichia coli mostré una resistencia de 27% a levofloxacino

y de 19% a ceftriaxona °°.

Los cultivos previos (dentro de 2 afios) tuvieron un buen valor predictivo para detectar
futura susceptibilidad a agentes de primera linea como nitrofurantoina (85% de
probabilidad) y trimetoprim-sulfametoxazol (78% de probabilidad), y un excelente valor
predictivo (>90% de probabilidad) para cefepime, ceftriaxona, cefuroxima, ciprofloxacino,

levofloxacino, gentamicina, tobramicina, piperacilina-tazobactam e imipenem °°.

Los investigadores concluyeron que la resistencia a los antibiéticos entre E. coli superd
el 20% para varios antimicrobianos. Los proveedores deberian considerar referirse a un
cultivo de orina previo para guiar el tratamiento de la cistitis, ya que la susceptibilidad en
el cultivo anterior tuvo una buena predictibilidad de futura susceptibilidad para SXT vy
nitrofurantoina, y excelente predictibilidad para aminoglucdésidos, cefepime, ceftriaxona,
cefuroxima y fluoroquinolonas. Este estudio subraya la importancia de utilizar cultivos de
orina previos para optimizar la eleccién de agentes empiricos en el tratamiento de la

cistitis recurrente no complicada 5.

El estudio realizado por Shu Wang y colaboradores se centré en investigar la prevalencia
de bacterias multirresistentes (MDR) en pacientes con enfermedad de célculos urinarios
y los factores de riesgo para su formacién. Este analisis retrospectivo incluyé a 1655
pacientes con calculos urinarios en el Hospital Tsinghua Changgung de Beijing desde
diciembre de 2014 hasta mayo de 2018. Los pacientes con cultivos urinarios positivos y

resultados de sensibilidad a los medicamentos fueron incluidos, definiendo MDR como
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cualquier bacteria que tenga resistencia a al menos un agente en al menos tres clases

de antibidticos >°.

Los resultados revelaron que de los 367 pacientes con cultivo urinario positivo, se
obtuvieron 457 aislados de 45 especies diferentes. Escherichia coli fue el organismo mas
comun, seguido por Enterococcus faecalis, Proteus mirabilis, y Klebsiella pneumoniae.
Un 44.4% de los aislados fueron identificados como MDR. Los tres patdégenos gram
negativos mas comunes mostraron tasas elevadas de MDR, especialmente E. coli con
un 84.33%. Las tasas de resistencia a antibiéticos fueron significativamente diferentes
entre MDR y no-MDR en varios antibiéticos. El analisis multivariante revel6 que los
factores de riesgo significativos para la formacion de MDR incluyen el uso de catéteres

permanentes y el uso de antibiéticos en los Gltimos 3 meses *°.

Los investigadores concluyeron que las bacterias MDR son comunes entre los pacientes
con calculos urinarios en su centro, alcanzando altas tasas de resistencia, siendo
especificamente de 70.3% para levofloxacino y de 82.8% para ceftriaxona. Se subraya
la necesidad de establecer estrategias antibacterianas personalizadas de acuerdo con el
espectro bacteriano local y la condicidon del paciente para enfrentar el desafio de las
infecciones causadas por bacterias MDR 5.

El estudio llevado a cabo por Samantha S. Wang y su equipo se centré en comparar los
resultados clinicos de pacientes tratados empiricamente con ceftriaxona (CTX) frente a
aquellos tratados con levofloxacina (LVF) para infecciones urinarias causadas por
Escherichia coli. Realizado en un hospital comunitario de 433 camas en Lexington,
Kentucky, este estudio retrospectivo, de un solo centro, incluyé adultos con cultivos de
orina positivos para E. coli que recibieron LVF o CTX de forma empirica para el
tratamiento de infecciones urinarias. La medida de resultado principal fue la duracion de
la estancia hospitalaria, mientras que las medidas secundarias incluyeron el tiempo hasta

la terapia susceptible, el costo hospitalario y la susceptibilidad a la terapia empirica 2.

No se encontraron diferencias estadisticamente significativas en la duracion de la
estancia hospitalaria o en el costo hospitalario entre los grupos de tratamiento. Sin

embargo, en un analisis de subgrupos que compard a pacientes que recibieron
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tratamiento concordante con CTX y aquellos que recibieron tratamiento discordante con
LVF, aquellos en el grupo concordante de CTX tuvieron una duracion de estancia media

mas corta, aungue no significativa y costos hospitalarios promedio mas bajos 3.

Los investigadores concluyeron que la eleccion de terapia antibidtica empirica deberia
basarse en datos antibiogramas locales. Para pacientes con infecciones urinarias que
requieren hospitalizacion, CTX parece ser una terapia empirica efectiva para la mayoria.
Este estudio subraya la importancia de utilizar antibiogramas locales especificos para
guiar la seleccion de antibioticos empiricos, lo cual puede mejorar los resultados y reducir

los costos 3.
Discusion

Los estudios demostraron que la susceptibilidad a la ceftriaxona fue mayor en
comparacién con la susceptibilidad al levofloxacino como tratamiento para las

infecciones de vias urinarias, independientemente del patégeno.

Uno de los estudios enfatiza que la seleccién empirica de antibiéticos en casos de ITU
no debe ser subestimada y recomiendan que estudios similares se realicen con
frecuencia para actualizar las susceptibilidades antibiéticas actuales, ayudando asi a los

clinicos a elegir los antibiéticos apropiados para el manejo clinico de las ITUs 2.

Respecto a la calidad de los estudios incluidos, evidencié una falta de estandarizacion
en los estudios preclinicos realizados, especificamente en el &mbito de la microbiologia,
ya que la importancia del reporte de la técnica fue tomada con mas importancia por los
autores en comparacion con la estandarizacion de la metodologia clinica. En este
contexto, una de las limitantes de la revision sistematica se encuentra en el area de la
investigacion de infectologia, ya que al tener una relacion estrecha con la microbiologia
como ciencia basica, la mayoria de los estudios recopilados de infectologia clinica en
conjunto con microbiologia clinica carecen de los determinantes de calidad necesarios
para una investigacion en ciencias meédicas (Determinantes que se toman en cuenta en
las evaluaciones OPMER y JBI), por lo que es necesario tomar como precedente ésta
revision sistematica como un llamado a investigacion clinica que se centre en el paciente,

caracteristicas del entorno y el contexto de la enfermedad (Infeccion de vias urinarias),
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y no en el entorno microbioldgico preclinico, ya que es dificil aplicar los resultados de la
investigacion de esta clase a la practica médica.

Implicaciones en la practica

La revisidn sistematica demuestra que la tasa de susceptibilidad a antibiéticos de uso
comun en el tratamiento de infecciones de vias urinarias puede variar en funcion de
factores propios del microorganismo estudiado tales como la presencia o no de genes
de resistencia, su tipo capsular y los factores de virulencia propios de cada es