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Resumen.- ANTECEDENTES Y OBJETIVO: Se debe
establecer un fratamiento empirico adecuado que aca-
be con la mayor parte de las infecciones del fracto uri-
nario (ITU), teniendo en cuenta la prevalencia de los mi-
croorganismos mas frecuentes en cada drea geogrdfica
y la sensibilidad de estos a los distintos antibidticos. El
objetivo del estudio es analizar la epidemiologia de las
ITU en nuestra Area Sanitaria, asi como conocer la sen-
sibilidad antibiética de los microorganismos aislados
mds prevalentes para orientar el fratamiento empirico.

PACIENTES Y METODOS: Se realizé un estudio des-
criptivo-refrospectivo a partir de los resultados de
12.204 urocultivos del afio 2018. Se calculé la ac-
tividad empirica global de los antibiéticos ensayados,
diferenciando entre episodios de la comunidad y de
pacientes hospifalizados, adultos y nifios.
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RESULTADOS: Escherichia coli fue el microorganismo
mds frecuentemente aislado en fodos los grupos esiu-
diados. los siguientes microorganismos en frecuencia,
en los adultos, fueron Enterococcus faecalis, Klebsiella
pneumoniae y levaduras (8%). En el grupo de los nifios
estos fueron Enterococcus faecalis y Proteus mirabilis.
No hubo diferencia en la actividad de los antibiéticos
frente a Escherichia coli, en adultos o en nifios, de la co-
munidad v o hospitalizado, con sensibilidad a fosfomi-
cinay nitrofurantoina superior al 6%; a imipenem y pi-
peracilina-tazobactam superior al 94% y cefalosporinas
de tercera generacion superior al 90%. Sin embargo,
la actividad empirica global, sin distincién por microor-
ganismo, fue para fosfomicina del 77,96-80,60% en
adultos y del 92,73-94,50% en nifics; para imipenem
del 77,7078,74% en adultos y del 92,36-91,28%
en nifics; para piperacilinatazobactam del 77,57
80,03% en adultos y del 89,09-94,04% en nifios, y
para cefotaxima del 53,28-54,76% en adulios y del
68,73-74,77% en ninos.

CONCILUSIONES: Fosfomicina, piperacilina-tazobac-
fam e imipenem fueron la mejor opcién de fratamiento
empirica, sin cubrir todos los episodios en los adulfos.
Cada centro de frabajo debe establecer un perfil ra-
zonado de fratamiento empirico de la infeccién, que
ademds deben fener en cuenta los factores de riesgo
para un microorganismo y la gravedad clinica.

Palabras clave: Infeccion urinaria. Prevalencia.
Sensibilidad. Tratamiento empirico.
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Summary.- BACKGROUND AND OBJECTIVE: Ade-
quate empirical freatment should be established for freat
ment urinary fract infections, considering the prevalence
of the most frequent microorganisms in each geographic
area and their susceptibility to different antibiotics. The
objective of the study is to analyze the epidemiology
of UTls in our Health Area as well as to understand the
antibiotic susceptibility of the most prevalent isolated mi-
croorganisms fo guide empirical freatment.

The objective was fo establish a reasoned system for
recommending ITU empirical therapy, based on the mi-
croorganisms causing episodes assisted in a Regional
Hospital, knowing their antibiotic susceptibility.

PATIENTS AND METHODS: A descriptive-retrospective
study was carried out based on the results of 12,204
urine cultures of the year 2018. The overall empirical
activity of the antibiotics tested was calculated, differen-
tiating between episodes of the community and of inpa-
tients, adults and children.

RESULTS: Escherichia coli was the most frequently isolat
ed microorganism in all studied groups. The following
microorganisms in frequency, in adults, were Enferococ-
cus faecalis, Klebsiella pneumoniae and yeasts (8%). In
the group of children these were Enterococcus faecalis
and Profeus mirabilis. There was no difference in the
activity of antibiotics against Escherichia coli, in adults
or in children, of the community or inpatients, with sensi-
fivity to fosfomycin and nitrofurantoin greater than 96%;
at imipenem and piperacillintazobactam greater than
Q4% and third generation cephalosporins greater than
Q0%. However, the overall empirical activity, without dis-
tinction by microorganism, was for fosfomycin 77.96-
80.60% in adults and 92.73-94.50% in children; to
prevent /7.70-78.74% in adults and 92.36-91.28% in
children; for piperacillinfazobactam of 77.57-80.03%
in adults and 89.09-94.04% in children; and for cefo-
faxime of 53.28-54.76% in adults and 68.73-74.77%

in children.

CONCILUSIONS: Fosfomycin, piperacillintazobactam
or imipenem were the best option for empirical treatment
without covering all episodes in adults. Each Center
must establish a reasoned profile of empirical treatment
of the infection, which should also take into account risk
factors for a microorganism and clinical severity.

Keywords: Urinary fract infection. Prevalence.
Susceptibility. Empiric treatment.

INTRODUCCION

Las infecciones del tracto urinario (ITU) son
la causa mads frecuente de consulta con el médico.
La European Association of Urology (EAU) en 2018
(1) establecié una clasificacién que tiene en cuenta
su localizacién y el estado de complicacién y grave-
dad. Sin embargo, esta clasificaciéon no diferencia
entre aquellas ITU que se originan en la comunidad
(comunitarias) y aquellas otras relacionadas con cui-
dados sanitarios (hospitalarias), cuestion de suma im-
portancia ya que presentan una etiologia y tratamien-
to diferentes. El agente causal implicado con mayor
frecuencia en la ITU es Escherichia coli, responsable
entre el 75y 95% de las cistitis no complicadas (2),
pero aparece también como el mdés frecuente en pie-
lonefritis y en ITU complicadas, aunque la frecuencia
varia de unos estudios a otros (2-4). Otros microor-
ganismos como Klebsiella pneumoniae, Enterococcus
spp., Streptococcus agalactiae o Staphylococcus sa-
prophyticus estan implicados en mayor o menor me-
dida, dependiendo del drea geogréfica y del tipo de
ITU (5). En la mayoria de los casos las ITU son mono-
bacterianas, sin embargo, en pacientes sondados o
en ITU complicadas clinicamente pueden encontrarse
implicados mds de un microorganismo (2).

En pacientes portadores de sonda urinaria,
con alteraciones orgénicas o funcionales del tracto
urinario o que han recibido tratamientos antibidticos
previos, ofros microorganismos como Pseudomonas,
Serratia, Enterobacter o Candida adquieren una ma-
yor importancia que en ITU no complicadas (4,6,7).
Aunque los agentes etiolégicos varian cualitativamen-
te muy poco entre las ITU comunitarias y las asocia-
das a asistencia sanitaria, lo cierto es que en estas
dltimas los porcentajes se modifican, aumentado los
Enterobacteriales diferentes a E. coli y las levaduras,
y los microorganismos presentan mayor resistencia
a los antibiéticos, con una mayor frecuencia Entero-
bacteriales productores de beta-lactamasas de dife-
rentes espectros degradativos (4,8,9), como son las
beta-lactamasas de expectro extendido (BLEE), AMPc
y carbapenemasas, cuya frecuencia de presentacién
es del orden del 10% para las dos primeras y con
una carécter hipoendémico en nuestro medio para
las carbapenemasas. Sin duda, la causa favorece-
dora mds frecuente es la existencia de sonda urina-
ria, pero también deben tenerse en cuenta la edad
avanzada, la presencia de litiasis urinaria y la vejiga
neurégena (10). En estos casos también se pueden
producir ITU por microorganismos inusualmente fre-
cuentes y de dificil diagnéstico como Trichosporon
asahii, Aerococcus urinae, Pasteurella bettyae y Neis-
seria sicca descritos por Gémez-Camarasa et al. en
2015 (11). Clasicamente se han empleado antibiéti-
cos como cotrimoxazol, nitrofurantoina y fosfomicina
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que dejaron paso a otros como quinolonas y beta-lac-
tamicos (2,4,8). En los Gltimos afios, el incremento de
resistencias a quinolonas y beta-lactémicos, asi como
el aumento de aislamientos de Enterobacterales pro-
ductoras de beta-lactamasas de diferente naturaleza,
han propiciado la reutilizacién de los primeros far-
macos, como la fosfomicina (8,9). No obstante, la
sensibilidad de los microorganismos implicados varia
sustancialmente de unas dreas geogrdficas a oftras
del planeta e incluso dentro de Espaiia (3,4,8,12).
Por tanto, para instaurar un tratamiento empirico (pre-
vio al conocimiento del microorganismo implicado y
su sensibilidad), es necesario conocer a nivel local
la etiologia més frecuente y la sensibilidad global de
los aislamientos realizados. Esta necesidad ha pro-
piciado la creacién de webs (13), con informacién
que se actualiza mensualmente accesibles para los
facultativos de un érea, donde se pueden consultar
los microorganismos mds frecuentes y sus sensibilida-
des y de esta forma poder instaurar tratamientos em-
piricos con informacién local actualizada. El objetivo
del estudio es analizar la epidemiologia de las ITU en
nuestra Area Sanitaria, asi como conocer la sensibili-
dad antibiética de los microorganismos aislados més
prevalentes para orientar el tratamiento empirico.

MATERIAL Y METODOS

Se realizd un andlisis del perfil de sensibi-
lidad de los microorganismos aislados en todos los
urocultivos  significativos en el Laboratorio de Mi-
crobiologia del Hospital Universitario Virgen de las
Nieves de Granada entre el 1 de enero y el 31 de
diciembre de 2018. El Hospital es un complejo asis-
tencial regional constituido por tres centros (Hospital
General de Especialidades, Hospital Materno-Infantil
y Hospital de Neuro-Traumatologia y Rehabilitacién)
que tiene una actividad asistencial de tercer nivel.
En nuestro estudio la poblacién asistida estuvo cons-
titvida por pacientes procedentes exclusivamente de
atencién especializada, como signo de importancia
clinica, diferencidndose en los resultados entre: los
hospitalizados y los que accedieron al sistema a tra-
vés de consultas externas o urgencias (consideradas
estas dos Ultimas infecciones adquiridas en la comu-
nidad, excluyendo si el paciente estuvo hospitalizado
dentro de las 48 horas previas); por su edad (adultos
y nifios hasta 14 afios) y por su sexo. Se careci6 de
la informacién expresa sobre los sintomas urinarios.
Las muestras fueron procesadas inicialmente sin dis-
tincién segin la patologia del enfermo, siguiendo un
protocolo estricto de trabajo establecido por el labo-
ratorio (14) para evitar el estudio de orinas con mi-
croorganismos contaminantes y fueron obtenidas me-
diante sondaje provisional, miccién media, de sonda
permanente, catéter de nefrostomia y bolsa colectora
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de nifios, dependiendo de las condiciones de cada
paciente. Para el transporte, se emplearon tubos
con dacido bérico como conservante. No se empled
ningdn método de cribado previo a la siembra, por
lo que todas las orinas fueron cultivadas. Para ello
se empled un asa calibrada de 1 pl y el medio de
cultivo cromogénico UriSelect 4 (BioRad, Barcelona,
Espafia), incubando durante 24 horas a 37°C. Sélo
en los pacientes del Servicio de Nefrologia se afiadié
una placa de agar sangre de cordero que se incubd
en COsz. Tras esto se procedié al contaje de microor-
ganismos, estableciendo los siguientes puntos de cor-
te: negativo (<10.000 UFC/mL., o <1.000 UFC/mL.
en sondajes provisionales); presuntivo (entre 10.000
y 100.000 UFC/mL. de dos uropatégenos, o entre
1.000 y 10.000 UFC/mL. en sondajes provisiona-
les); positivo (bacteriuria o candiduria de >100.000
UFC/mL. de uno o dos uropatégenos, o entre 10.000
y 100.000 UFC/mL. de un uropatégeno, o >10.000
UFC/mL. de uno o dos uropatégenos o entre 1.000
y 10.000 UFC/mL. de un uropatégeno en orinas por
sondajes); y microbiota mixta (>10.000 UFC/mL. de
més de dos uropatégenos, o >1.000 UFC/mL. de
més de dos uropatégenos en orinas por sondaije). La
deteccién preliminar de levaduras en orina se realizé
usando el procedimiento previamente descrito. Las
colonias crecidas en medio cromogénico con aspecto
compatible con levadura, mediante visualizacién en
fresco, fueron subcultivadas en medio cromogénico
para levaduras (Candi-Select, BioRad). Para la iden-
tificacién final de especie se empled espectrometria
de masas (MALDI-TOF, Biotyper, Brucker Daltonics,
Billerica, EE. UU.).

Una vez clasificadas las muestras se proce-
dié a la identificacion de las colonias y estudio de su
sensibilidad a antimicrobianos mediante el método
de microdilucién en caldo utilizando el sistema au-
tomatizado MicroScan Walkaway (Becman Coulter,
Barcelona, Espafia). Los aislados se clasificaron en
sensibles, intermedios o resistentes a cada antibiéti-
co de acuerdo con las recomendaciones del Clinical
and Laboratory Standards Institute (CLSI) (15). La ca-
tegoria clinica de todos los aislados frente a nitrofu-
rantoina, y de Streptococcus agalactiae frente a cotri-
moxazol, se determiné usando las recomendaciones
del European Committee on Antimicrobial Susceptibi-
lity Testing (EUCAST) (16). Los antibiéticos ensayados
para las Enterobacterales fueron: ampicilina, amoxi-
cilina-4cido clavulénico, piperaciclina-tazobactam,
cefuroxima, cefotaxima, cefepime, cefoxiting, ceftazi-
dima, imipenem, trimetoprim-sulfametoxazol, fosfomi-
cina, nitrofurantoina, gentamicina, tobramicina, écido
nalidixico y ciprofloxacino; para bacilos gram-nega-
tivos no fermentadores Pseudomonas: piperacilina-ta-
zobactam,  ampicilina-sulbactam,  trimetoprim-sul-
fametoxazol, cefepime, ceftazidima, gentamicina,
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ofro tipo de derivacién urinaria, vejiga neurégena,
procedimientos invasivos sobre la via urinaria en ré-
gimen ambulatorio, y antecedentes de profilaxis anti-
bidtica o antibioterapia especifica. Se excluyeron los
resultados procedentes de muestras diferentes de un
mismo paciente cuando, con igual resultado micro-
biolégico, fueron obtenidas con un intervalo inferior
a 20 dias; asi como cuando la muestra clinica no
estuviera correctamente filiada o el volante de peti-
cién analitica no estuviera correctamente relleno. En
funcién del antibiograma de cada microorganismo
se caleuld la sensibilidad a los antibiéticos de los cua-
tro microorganismos mds frecuentemente implicados
en cada grupo de edad y procedencia comunitaria u
hospitalaria. Se utilizé6 el programa estadistico SPSS
versién 19.0 para realizar la prueba de contraste de
hipotesis chi cuadrado de Pearson en la bisqueda
de diferencias en la sensibilidad, que fueran estadis-
ticamente significativas, para los grupos comunitario
y hospitalario. Se establecié un nivel de significacién
p<0,05 para todas las pruebas.

Ademdés, a partir de los datos de sensibili-
dad recogidos segin el procedimiento descrito, se
evalué la actividad que sobre el total de bacterias
aisladas en este periodo presenté cada uno de los
antibiéticos. Para ello se tuvieron en cuenta las si-
guientes consideraciones: a) cualquiera de los an-
tibidticos citados anteriormente es potencialmente
activo frente al grupo de microorganismos en el
que fue ensayado; b) fosfomicina, nitrofurantoina,
amoxicilina-clavulénico, cefotaxima y cefuroxima no
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tienen actividad frente a los bacilos gramnegativos
no fermentadores y, ademés, P. aeruginosa es intrin-
secamente resistente a cotrimoxazol, minociclina y
tigecicling; c) entre los estafilococos, oxacilina pre-
dice la sensibilidad a todos los antibidticos betalac-
tamicos; d) entre los enterococos, ampicilina predice
la sensibilidad a amoxicilina<lavulénico, piperacili-
na-tazobactam e imipenem, y, ademés, cefepima, ce-
fotaxima, ceftazidima, cefuroxima, amikacina, genta-
micina, tobramicina y cotrimoxazol, aunque podrian
ser activos in vitro, no poseen actividad clinica frente
a estos microorganismos; e) la actividad de las fluo-
roquinolonas se determiné a partir de la actividad de
ciprofloxacino sobre los bacilos gramnegativos y de
levofloxacino sobre los cocos grampositivos; f) la acti-
vidad de fosfomicina sobre Enterobacterales y cocos
grampositivos se valoré usando los puntos de corte
recomendados por CLS| para este antibiético en E.
coliy E. faecalis, respectivamente, g) de igual forma,
la actividad de nitrofurantoina sobre Enterobactera-
les se valoré usando los puntos de corte recomenda-
dos por EUCAST para este antibiético en E. coli (16)

y h) las levaduras son resistentes a los antibiéticos.

El protocolo del estudio se llevé a cabo con-
forme con la Declaracién de Helsinki. Este fue un es-
tudio no intervencionista, con ninguna investigacién
adicional a los procedimientos rutinarios. El material
biolégico se utilizé sélo para el diagnéstico estandar
de la infeccién urinaria, siguiendo las prescripciones
de los médicos. No se realizé muestreo adicional ni
modificacién del protocolo diagnéstico de rutina. Se
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Figura 1. Resultados de los urocultivos diferenciando por edad y sexo.
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Eje vertical informa del nimero de microorganismos. C.E.S.M.P.: géneros Citrobacter, Enterobacter, Serratia, Morganella 'y
Providencia. BLEE: beta-tactamasa de espectro extendido.

Figura 2. Especies microbianas aisladas en la poblacién comunitaria y su distribucién por sexos.
Un paciente puede presentar mas de un microorganismo.

realizaron los andlisis de datos utilizando una base 20 dias de diferencia del anterior, si es que lo hubo.
de datos anénima, donde los sujetos fueron identifi- La entidad que concedié el permiso para acceder a
cados sélo mediante el Nimero Unico de Historia de los datos y utilizarlos fue la Unidad de Gestién Clini-
Salud de Andalucia (NUHSA) y sustituidos por episo- ca de Microbiologia Clinica del Hospital Virgen de
dios infecciosos diferentes, ocurridos al menos con las Nieves de Granada, Espaia.
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Eje vertical informa del nimero de microorganismos. C.E.S.M.P.: géneros Citrobacter, Enterobacter, Serratia, Morganella'y
Providencia. BLEE: beta-tactamasa de espectro extendido.

Figura 3. Especies microbianas aisladas en la poblacién hospitalaria y su distribucién por sexos.
Un paciente puede presentar més de un microorganismo.
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La entidad que concedié el permiso para ac-
ceder y utilizar los datos fue la Unidad de Gestién
Clinica de Microbiologia Clinica del Hospital Virgen
de las Nieves de Granada, Espaiia.

RESULTADOS

Tras analizar los resultados obtenidos desde
el SIL se desecharon 386 muestras por causas diver-
sas, tales como no figurar la edad del paciente o
muestra no filiada de forma correcta. Asi pues, par-
timos de 12.204 urocultivos, cuya distribucién de re-
sultados se refleja en la Figura 1. En ella destaca, la
presencia similar de urocultivos positivos en los nifios,
varones y mujeres (p=0,34) y lo contrario en los adul-
tos (p<0,001). En lo que a frecuencia de microor-
ganismos se refiere, en las Figuras 2 y 3 tenemos el
nimero obtenido de cada uno de ellos en las mues-
tras comunitarias y hospitalarias, respectivamente,
diferenciando entre adultos y nifos, hombres y mu-
jeres. E. coli fue el mas frecuentemente aislado, con
una prevalencia en adultos del 37 y 38% en infeccio-
nes comunitarias y hospitalarias, respectivamente. En
nifios, este porcentaje es considerablemente mayor,
alcanzando el 59 y 64%. Los siguientes microorga-

nismos, en frecuencia, en los adultos fueron: E. faeca-

lis (16-18%) y K. pneumoniae (7-8%). Cabe destacar
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C. albicans como hongo mas prevalente, con una
frecuencia de casi 5% en comunitarias y de cerca de
4% en hospitalarias. Respecto a los nifios, los siguien-
tes en frecuencia fueron E. faecalis, apareciendo un
19% en la comunidad y un 17% en el hospital; y P.
mirabilis, 3 y 5% respectivamente. K. oxytoca y E.
coli BLEE fueron igual de frecuentes que P. mirabilis
en infecciones comunitarias. En la Tabla | se reflejan
los resultados en los estudios de sensibilidad a los
antibiéticos para los cuatro microorganismos mas
frecuentes de cada grupo, y las diferencias signifi-
cativas, cuando las hubo, entre la sensibilidad de los
microoganismos de los episodios comunitarios y hos-
pitalarios. Para el microorganismo més frecuente, E.
coli, no hubo diferencia significativa en la actividad
de los antibiéticos, en adultos o en nifios, de la comu-
nidad u hospitalizados. Igual ocurrié para E. faecalis
y P. mirabilis en nifos.

En la Tabla Il se exponen los resultados de
la actividad empirica de cada antibiético, en nues-
tra drea de poblacién estudiada, sin distincién por
microorganismo. Los antibiéticos con mayor activi-
dad empirica en nuestro medio fueron fosfomicina,
nitrofurantoina, imipenem y piperacilina-tazobactam,
siendo la actividad siempre mayor en nifios, excepto
en los casos de teicoplanina y vancomicina.

Tabla Il Actividad empirica antibidtica en los distintos grupos, expresados en porcentajes globales
de aislados sensibles.

ADULTOS ADULTOS NINOS NINOS
ANTIBIOTICOS COMUNIDAD HOSPITAL COMUNIDAD HOSPITAL
Cotrimoxazol 45,04% 46,67 % 60,00% 58,26%
Ampicilina 34,95% 37,72% 46,91% 48,16%
Ciprofloxacino 58,92% 62,78% 87,27% 93,12%
Fosfomicina 77,96% 80,60% 92,73% 94,50%
Levofloxacino 56,98% 60,34% 84,73% 91,74%
Nitrofurantoina 67,83% 69,79% 87,27% 84,86%
Teicoplanina 24,28% 25,63% 20,36% 18,81%
Vancomicina 25,16% 26,91% 20,73% 19,27%
Gentamicina 57,65% 59,48% 70,54% 75,69%
Amoxicilina-clavulanico 61,22% 65,50% 75,27% 81,65%
Cefepime 58,22% 58,27% 70,18% 75,23%
Cefotaxima 53,28% 54,76% 68,73% 74,77 %
Ceftazidima 58,44% 59,13% 71,64% 76,60%
Cefuroxima 41,21% 41,37% 56,00% 61,01%
Imipenem 77,70% 78,74% 92,36% 91,28%
Piperacilina-tazobactam 77,57% 80,03% 89,09% 94,04%
Tobramicina 57,47% 58,84% 69,45% 75,23%
Amikacina 53,55% 53,26% 64,36% 71,10%
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DISCUSION

Las infecciones urinarias son una de las cau-
sas mds frecuentes de cuadros infecciosos atendidos
por los médicos, por lo tanto, estan justificadas todas
las investigaciones que mejoren su conocimiento, ya
que no en todos los casos tienen disponible un lo-
boratorio para determinar el agente causal y la sen-
sibilidad antibiética del mismo. En el mejor de los
casos el resultado positivo se retrasaré alrededor de
48 horas, por lo que es necesario establecer un tra-
tamiento empirico para resolver de la mejor manera
posible esta patologia del paciente. Para el estable-
cimiento de un tratamiento empirico es fundamental
conocer la etiologia y sensibilidad local, ya que exis-
ten importantes diferencias de unos paises a otros
(4,17) e, incluso, dentro del mismo pais (12,18). Del
mismo modo, existen diferencias dependiendo del
sexo, edad (19) y de si el origen es comunitario u
hospitalario (20,21). Como cabia esperar en nuestro
estudio, el porcentaje de infecciones urinarias que
afectan a mujeres ha sido superior, globalmente y
por grupos de edad (Figura 1), lo que estd perfec-
tamente justificado por las diferencias anatémicas y
fisiologicas.

El microorganismo mads frecuentemente im-
plicado (Figuras 2 y 3) en adultos y en nifios fue E.
coli. Sin embargo, en segundo lugar, en frecuencia
aparece E. faecalis, cuando en otras series en nifios
(18,20) son P. mirabilis y K. pneumoniae. Aquel he-
cho ya lo describimos en una serie en nifios menores
de 2 afios (19). Cabe destacar que microorganismos
como P. aeruginosa, el grupo C.E.S.M.P. y K. pneu-
moniae BLEE, que en principio suelen estar implica-
dos en infecciones hospitalarias o en casos de ITU
complicadas, aparecen con frecuencia en nuestros
episodios de infecciones comunitarias de adultos va-
rones (Figura 2), atendidas en las consultas del hospi-
tal y Urgencias. Esto se puede deber a que, a la hora
de exponer nuestros resultados en el trabajo, dife-
renciamos los pacientes hospitalizados, encamados,
de los asistidos en consultas externas y Urgencias. A
estos dos 0ltimos, los denominamos pacientes de la
“Comunidad”, aunque no provienen de Atencién Pri-
maria. Por lo tanto, nuestros pacientes de la “Comuni-
dad” tienen un aspecto diferencial de los asistidos en
Atencién Primaria, por su carécter crénico y/o gro-
vedad clinica. No obstante, algunos autores ya co-
municaron una mayor frecuencia de P. aeruginosa en
varones con ITU comunitarias (17). Del mismo modo,
en un estudio realizado en pacientes de una unidad
de rehabilitacién, con patologias neurolégicas (10),
encuentran una elevada frecuencia de K. pneumo-
niaey P. aeruginosa. En el grupo de las ITU en nifios,
P. mirabilis fue el tercero en frecuencia, dandose con
mayor frecuencia en infecciones de origen comunita-

rio de varones (Figura 2), cuando en otros estudios
aparece en segundo lugar en frecuencia (18). No
obstante, en nifios menores de 2 afios (19) este mi-
croorganismo no aparecié entre los tres primeros, lo
que pone de manifiesto la variabilidad de los agentes
etiolégicos (excepto E. coli) de unas series a otras y
las diferencias existentes dentro del grupo de nifios
(0 a14 afios), lo que ha llevado a algunos autores a
realizar estudios valorando los resultados segin dife-
rentes grupos etarios dentro de los nifios (18).

El aumento de las resistencias bacterianas
que se observa a todos los niveles se pone de ma-
nifiesto en nuestro estudio por la elevada frecuencia
de Enterobacterales productoras de BLEE. En nuestro
estudio, E. coli BLEE se aisl6 en 163 casos de adultos
(4,4%) y K. pneumoniae BLEE en 69 (1,9%), si bien
estas cifras son inferiores a las encontradas en afios
anteriores en el area de Granada (12), donde alcan-
zaron cifras de hasta el 10,8% en pacientes hospitali-
zados. No obstante, son superiores a las encontradas
por Martin et al. (22) en un estudio multicéntrico efec-
tuado con pacientes comunitarios en Francia. En el
caso de nifos, los porcentajes de E. coli BLEE (2,8%)
y de K. pneumoniae BLEE (0,6%) fueron inferiores a
los encontrados en adultos pero superiores a los en-
contrados por otros autores (18), aunque en este caso
s6lo se estudiaron nifios hospitalizados y las cifras as-
cendieron en el grupo de mayores de 15 afos. No
obstante, estas cifras suponen un incremento respecto
a las encontradas por Sorlézano-Puerto et al. (19) en
2017 en un estudio realizado en el drea de Granada
en nifios menores de 2 afios. En este caso las cifras de
Enterobacterales BLEE fueron de 1,1%.

El estudio de la sensibilidad de E. coli en
adultos (el mas frecuentemente aislado), no ha mos-
trado diferencias significativas entre los episodios
comunitarios y los hospitalarios. El porcentaje de
resistencias mostrado es muy similar al referido en
esta area por Sorlézano et al. (12) en el afio 2014,
e incluso con valores ligeramente inferiores. Asi, la
resistencia a cotrimoxazol (30-33%) es similar a la
referida en el citado articulo de 30%; sin embargo,
la resistencia a ciprofloxacino (24-26%) y a cefuroxi-
ma (24%) es ligeramente inferior a la obtenida en
ese caso. Probablemente la disminucién de la presion
antibiética haya contribuido a la mejora de la sensi-
bilidad. Del resto de antibiéticos, cabe destacar el
alto porcentaje de sensibilidad a fosfomicina (97%) y
nitrofurantoina (98%), por lo que pueden ser usados
como tratamiento empirico, sobre todo el primero,
dada su posible administracién por via oral y paren-
teral. No obstante, las peculiaridades de los grupos
de riesgo necesitan una valoracién mas precisa. En el
caso de pacientes hospitalizados, una buena opcién
como tratamiento empirico puede ser cefotaxima con
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altos porcentajes de sensibilidad (97%), quedando
descartados cefuroxima y amoxicilina-acido clavulé-
nico por sus altos niveles de resistencia (20-27%). En
el caso de los aislados de E. coli en nifios, tampoco
se han encontrado diferencias significativas entre los
comunitarios y los asociados a asistencia sanitaria.
En general presentan porcentajes de sensibilidad ma-
yores que en los aislados de adultos. Cabe destacar
el alto porcentaje de sensibilidad a ciprofloxacino
(94-96%) en comparacién con los datos de aislo-
mientos en adulto, lo que pone de manifiesto el valor
de la presién antibiética en la generacién de resisten-
cias (las quinolonas no deben usarse en menores de

20 afios).

Como cabia esperar, E. faecalis (segundo
microorganismo en frecuencia) mostré una excelente
sensibilidad a ampiciling, tanto en episodios comuni-
tarios como hospitalarios. Altos porcentajes de sensi-
bilidad se han encontrado a nitrofurantoina (97% y
100%) y fosfomicina (entre el 94% y el 98%), aunque
en este Ultimo caso los porcentajes de sensibilidad
han sido inferiores en los aislamientos hospitalarios,
pero sin diferencias significativas. Estos datos estan
en consonancia con los publicados por otros autores
(12,18). En cuanto a levofloxacino, esta mostré un
reducido porcentaje de actividad en adultos (66%)
lo que la excluye como tratamiento empirico, con
diferencia significativa entre los aislamientos co-
munitarios (menor sensibilidad) y los hospitalarios,
probablemente debido al uso mayoritario de estos
farmacos a nivel comunitario. En el caso de las qui-
nolonas en nifios, se han observado altos niveles de
sensibilidad que, como se ha comentado con ante-
rioridad, se puede deber a la ausencia de presién
antibidtica.

K. pneumoniae, tercer microorganismo mds
frecuente en adultos ha mostrado una pobre sensibili-
dad a nitrofurantoina (39-41%). Algo similar, aunque
en menor medida, ocurre con fosfomicina con (72-
77%), lo que contrasta con los excelentes niveles de
sensibilidad mostrados por E. coli y E. faecalis. Sin
embargo, Martin et al. (22) informan de altos niveles
de sensibilidad de los aislamientos de K. pneumoniae
realizados en Francia, lo que de nuevo refuerza la
idea de que son necesarios los estudios a nivel local
para establecer tratamientos empiricos dada la gran
variabilidad de unas éreas a ofras. En los casos de
amoxicilina-acido clavulénico, gentamicina y tobra-
micina, se han encontrado diferencias significativas
entre los aislamientos de origen comunitario (meno-
res porcentajes de sensibilidad) y los hospitalarios.
En el caso de amoxicilina-4cido clavulénico, la dife-
rencia puede deberse al uso extendido en Atencién
Primaria, sin embargo, esta posible explicacién no
es aplicable a gentamicina y tobramicina, ya que su
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administracién (im o iv) hace que se utilice poco en
este nivel asistencial. El resto de los antibiéticos han
mostrado altos porcentajes de actividad, incluido co-
trimoxazol (86-90%), con valores muy superiores a
los mostrados frente a E. coli e incluso por K. pneu-
moniae en estudios previos en esta misma drea (12).
Por tanto, ante la sospecha de K. pneumoniae, por
tratarse de una ITU complicada o en caso anteceden-
tes de aislamientos previos, ingresos hospitalarios,
etc. podria utilizarse como tratamiento empirico una
cefalosporina de tercera generacién. En el caso de
P. mirabilis (tercer microorganismo mas frecuente en
nifios), cabe destacar la excelente sensibilidad mos-
trada a amoxicilina-dcido clavulénico y las cefalos-
porinas (100%). Como alternativa, podria utilizarse
fosfomicina con porcentajes de sensibilidad entre el
90% y 100%. Por desgracia la resistencia intrinseca
a nitrofurantoina imposibilita su uso como tratamien-
to empirico. Estos datos estan en consonancia a los
mostrados por Rodriguez-lozano et al. (18) en su es-
tudio realizado en poblacién pediétrica.

Por Gltimo, respecto a la actividad empirica
antibiética, cabe destacar la alta tasa de resistencias
en adultos a fosfomicina que, a pesar de ello, sigue
siendo el antibidtico de referencia en el tratamiento
de las ITU comunitarias y en el de continuacién de las
hospitalarias por microorganismos sensibles. Estos
datos parecen confirmar la tendencia decreciente que
ya mostraba Sorlézano et al. (12) en 2014, cuando
situaba entre los afios 2006 y 2012 la actividad de
fosfomicina en infecciones comunitarias desde cerca
del 100% en el primer afio de estudio hasta cerca
del 80% en el (ltimo, para estar en nuestro estudio
en 2018 en un 77,96%. Es evidente que estaria cau-
sado por el aumento de las resistencias bacterianas,
aunque hay que tener en cuenta que en la actividad
empirica que hemos calculado también se incluyen
los hongos en nuestra serie. En otro estudio, esta vez
en pacientes adultos hospitalizados, entre 2013 y
2016, se confirma esta tendencia a la baja, aunque
los dos Gltimos afios mejoran las resistencias entre
un 3-5%, posiblemente debido a la reduccién de la
presién antibiética que ya hemos comentado. En ITU
hospitalarias, imipenem y piperacilina-tazobactam
muestran porcentajes de actividad alredededor del
80% en adultos y superiores al 90% en nifos, plan-
tedndose como buenas opciones de tratamiento em-
pirico, en consonancia con estudios recientes en la
misma drea (5). Por lo tanto, cada centro de trabajo
deberia establecer un perfil razonado de tratamiento
empirico de la infeccién, que ademas deben tener en
cuenta los factores de riesgo para un microorganis-
mo y la gravedad clinica.

Una importante limitacién de nuestro trabajo
fue el cardcter retrospectivo del mismo y descono-
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cer si los pacientes del estudio han sido sometidos
previamente a procedimientos invasivos sobre la via
urinaria en régimen ambulatorio, el uso de profilaxis
antibidtica previa a los mismos, antecedente de an-
tibioterapia previa especifica o tratamiento inmuno-
supresor, cirugia urolégica reciente, usaban sonda
vesical permanente o catéter de nefrostomia, presen-
taban neovejiga, u ofro tipo de derivacién urinaria,
o fenian vejiga neurégena, ya que esto podria jus-
tificar el aumento de microorganismos clasicamente
hospitalarios como Pseudomonas, enterobacterias
BLEE, asi como mayor tasa de resistencia a fofomi-
cina en adultos. También, la falta de correlacién cli-
nico-microbiolégica en este trabajo es una limitacién
para hacer recomendaciones basadas en el perfil de
sensibilidad de los microorganismos hallados en las
muestras de orina, pero es el mejor punto de partida
para realizar la correlacién clinico-microbiolégica fu-
tura. El perfil razonado de tratamiento empirico debe
considerar el estado de la sensibilidad de los patége-
nos prevalentes segin la localizacion de la infeccion
y el Grea en que se adquiere, pero éste es solo un
parametro mds a considerar en una decisién comple-
ja que ha de tener en cuenta otros muchos factores,
entre ellos, la presién antibidtica que justifica un uso
prudente de los antibiéticos de mas amplio espectro.

CONCLUSIONES

En nuestra atencién especializada, E. col,
tanto en adultos como en nifios, e independientemen-
te del sexo, fue el microorganismo mas frecuente en
los urocultivos, seguido de E. faecalis. Fosfomicina,
piperacilina-tazobactam e imipenem, fueron la me-
jor opcién de tratamiento empirico, sin cubrir todos
los episodios en los adultos. Cada centro de trabajo
debe establecer un perfil razonado de tratamiento
empirico de la infeccién, que ademas deben tener en
cuenta los factores de riesgo para un microorganis-
mo y la gravedad clinica.
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