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Infeccion urinaria adquirida en la comunidad
en pacientes pediatricos: clinica, factores de
riesgo, etiologia, resistencia a los antibioticos
y respuesta a la terapia empirica

Urinary tract infection acquired in the community in pediatric patients:
Clinical picture, risk factors, etiology, antibiotic resistance, and response
to empirical therapy

Alvaro Hoyos', Lina Serna?, Gloria Ortiz?, José Aguirre?

Resumen

Objetivos. Describir la presentacion clinica, factores de riesgo (FR), etiologia y patrones de resistencia bacterianos en pacientes pediatricos hospita-
lizados con infeccién del tracto urinario (ITU) de la comunidad. Explorar factores de riesgo en ITU por bacterias resistentes. Evaluar respuesta clinica
a la terapia empirica con aminoglucésidos y el protocolo institucional de antibidticos en ITU frente al perfil de sensibilidad de los aislamientos.
Métodos. Estudio de corte trasversal entre febrero/2009-febrero/2011.

Resultados: ingresaron 106 pacientes, 47 hombres (44,3%) vs. 59 mujeres (55,6%). El rango de edad mas frecuente en ambos sexos fue 1-12 meses
(63.2%). La ITU febril se presento6 en el 78,7% de los hombres y en el 83,0% de las mujeres. Se encontraron FR en 59,4% de los pacientes y en el
27,3% se presentaron dos o mas. Los principales agentes etiol6gicos fueron: Escherichia coli, Proteus mirabilis y Klebsiella pneumoniae; dos y 12 ais-
lamientos (13.1%) expresaron B-lactamasas de espectro extendido (BLEE) o de tipo AmpC (presuntivo), respectivamente. En el analisis exploratorio,
se observé una frecuencia significativamente superior del antecedente de malformacion renal o de la via urinaria en el grupo de pacientes con ITU
causada por bacterias BLEE o AmpC (p=0,0095). La defervescencia como respuesta a la terapia empirica inicial con aminoglucdsidos ocurri6 en las
primeras 36 horas en el 87,4% de los pacientes con ITU febril, independientemente del perfil de resistencia.

Conclusiones. La ITU febril fue la principal presentacién clinica. Se aislaron bacterias de la comunidad que expresaron BLEE+ o AmpC+. A nivel
institucional el uso de aminoglucésidos son una buena alternativa para el tratamiento inicial debido a su alta efectividad clinica y bajo perfil de
resistencia.

Palabras clave: etiologia, pielonefritis, factores de riesgo, B-lactamasas, aminoglucésidos.

Abstract

Objectives: to describe the clinical presentation, risk factors (RF), etiology and bacterial resistance patterns in pediatric patients hospitalized with uri-
nary tract infection from the community. Explore risk factors related with UTI by resistant bacteria. To assess the clinical response to initial empirical
therapy with aminoglycosides and the institutional protocol of antibiotics in UTI front to the sensitivity of the isolations.

Material and methods: cross sectional study from february/2009 to february/2011.

Results: 106 patients were registered, 47 men (44,3%) vs. 59 women (55,6%). The most frequent age in both sexes was 1-12 months (63,2%). The
febrile UTI was present in 78,7% of the men vs. 83,0% of the women. RF were found in 59,4% of the patients and 27,3% showed two or more. The
main aetiological agents were: Escherichia coli, Proteus mirabilis, and Klebsiella pneumoniae; two and 12 isolations showed expression of extended
spectrum beta-lactamases (EEBL) and B-lactamases AmpC type (presumptive), respectively. The exploratory analysis found a significantly higher
frequency of antecedent of anatomic abnormalities of the kidney or urinary tract in the group of patients with UTI caused by EEBL o AmpC bacteria
(p=0.0095). The last fever peak, as answer to the initial empirical therapy with aminoglycosides, occurred in the first 36 hours in the majority of the
patients (87,4%) with febrile UTI, independent of resistance profile.

Conclusions: Febrile ITU was the main clinical presentation. EEBL+ or AmpC+ bacteria were isolated from the community. At an institutional level
the use of aminoglycosides are a good alternative for the initial treatment due to their high clinical effectiveness and low resistance profile.

Key words: etiology, pyelonephritis, risk factor, B -lactamases, aminoglycosides.
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Infeccién urinaria adquirida en la comunidad en pacientes pediatricos

Introduccidon

La infeccidn del tracto urinario es una de las in-
fecciones bacterianas serias mas comunes en
pediatria 2. Aproximadamente, del 3 al 5 %
de las nifias y del 1 al 2 % de los nifios se ven
afectados a lo largo de su infancia por, al me-
nos, un episodio de infeccion urinaria @. La ma-
yor incidencia de infeccién del tracto urinario se
presenta durante el primer afio de vida para to-
dos los nifios (1 %) y disminuye sustancialmente
para ambos sexos luego del primer afio de vida,
siendo esta reduccién mas significativa para los
varones @. Los estudios de tamizacion en nifios
febriles menores de 2 afios que consultan al
Servicio de Urgencias, sugieren que hasta el 5 %
presentan una infeccién del tracto urinario ©. La
infeccién del tracto urinario con fiebre o la pie-
lonefritis aguda sin tratamiento oportuno puede
causar morbilidad a medianoy a largo plazo que
incluye cicatrices renales, hipertension arterial,
preeclampsia, microalbuminuria y enfermedad
renal cronica .

En Colombia, son pocos los estudios sobre la in-
feccién del tracto urinario en pacientes pediatri-
cos 169y son aun mas escasos los que de forma
prospectiva evaltan la etiologia, la sensibilidad
a los antibidticos, la epidemiologia y la presen-
tacién clinica “19. Debido a lo anterior, se realizé
un estudio de un grupo de pacientes pediatri-
cos que consultaron a una institucion médica
universitaria y cuyos objetivos fueron: describir
la presentacion clinica de la infeccion del tracto
urinario adquirida en la comunidad en pacientes
pediatricos; identificar los factores de riesgo des-
critos en la literatura; caracterizar la etiologia y
los patrones de resistencia bacteriana; realizar un
analisis exploratorio de los posibles factores de
riesgo relacionados con los aislamientos de las
bacterias resistentes; evaluar la respuesta clinica
a la terapia empirica inicial con aminoglucésidos,
y comparar el protocolo institucional de antibio-
ticos para la infeccion del tracto urinario frente al
perfil de sensibilidad de los aislamientos.
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Metodologia

Se llevd a cabo un estudio de corte trasversal
de los pacientes pediatricos hospitalizados por
infeccién del tracto urinario adquirida en la co-
munidad entre el 1° de febrero de 2009 y el 28
de febrero de 2011 (25 meses).

El estudio se desarroll6 en la Clinica Universitaria
Bolivariana, institucion con un servicio de pedia-
tria con capacidad para 50 camas distribuidas en
las areas de urgencias, neonatologia, unidad de
cuidados intensivos neonatales y sala general;
ademas, cuenta con diferentes especialidades y
subespecialidades pediatricas. Los pacientes del
estudio se captaron solo en esta institucion ya
que es un centro de referencia y de consulta pri-
maria pediatrica donde se atienden pacientes de
todos los estratos.

El trabajo contd con la aprobacion del Comité de
Investigacion y Etica de la Clinica Universitaria
Bolivariana.

Criterios de inclusion y de exclusion

Se incluyeron todos los pacientes mayores de 30
dias de vida y hasta 14 afios de edad, hospita-
lizados en el Servicio de Pediatria, con diagnos-
tico de infeccién del tracto urinario demostrado
por un urocultivo tomado por miccion esponta-
nea con un recuento mayor de 100.000 unida-
des formadoras de colonias (UFC) por mililitro,
por sonda vesical evacuante mayor de 10.000
UFC/ml o por puncion suprapubica mayor o
igual a 1 UFC/ml 61112 Se incluyeron, también,
los pacientes con diagndéstico de vejiga neuro-
génica en su primer episodio de infeccion del
tracto urinario.

Se excluyeron los pacientes con diagndstico de
infeccién del tracto urinario pero con uroculti-
vo negativo, diagndstico en un paciente des-
pués de 48 horas de hospitalizacion, pacientes
hospitalizados por cualquier causa durante el
ultimo mes, pacientes con vesicostomia o con
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catéter urinario permanente, y pacientes bajo
tratamiento antibiotico para infeccion del tracto
urinario y con recaida de su proceso infeccioso.
En el caso de aislamientos polimicrobianos solo
se incluyeron los pacientes con recuentos en el
urocultivo mayor de 100.000 UFC/ml o mayor
o igual a 1 UFC/ml para 2 bacterias diferentes,
siempre y cuando la muestra hubiera sido to-
mada por sonda vesical evacuante o puncién
suprapubica, respectivamente.

Recoleccion de la informacion

Al identificarse un paciente con sospecha diag-
ndstica de infeccion del tracto urinario, se le hizo
seguimiento al urocutivo. Una vez este hubiera
sido positivo (informe preliminar) se procedi6 a
la recoleccion de los datos por parte de uno de
los investigadores exclusivamente. Se diligencio
la encuesta la cual incluia datos demogréficos,
factores de riesgo identificados solo por interro-
gatorio y examen fisico dirigido y caracteristicas
clinicas de la infeccion del tracto urinario (afebril
Vs. febril).

Luego de haberse identificado el agente bacte-
riano responsable con su tipificacion, antibio-
grama y perfil de resistencia, se completd la in-
formacion microbiolégica en el instrumento (en-
cuesta). Ademas, en los casos de infeccion del
tracto urinario con fiebre (pielonefritis aguda), se
cuantifico el tiempo desde el inicio de la terapia
antibidtica empirica inicial con aminoglucésidos
(el protocolo institucional recomienda el uso de
aminoglucésidos en todos los casos de infeccion
del tracto urinario con fiebre en nifios menores
de 14 anos, con la adicion de ampicilina en el
casos de neonatos, alguin grado de compromiso
de la funcién inmunitaria o presencia de cocos
grampositivos en orina, con ajuste de la terapia
inicial segun las condiciones clinicas —por ejem-
plo, falla renal, antecedentes de hospitalizacién
reciente, infeccion recurrente del tracto urinario,
entre otros-) hasta la aparicion del Ultimo pico
febril (temperatura >38,0 °C), es decir, el tiempo
de desaparicion de la fiebre.
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Definiciones operativas

Dado lo inespecifico de las manifestaciones
clinicas y a la falta de precisién en la sintoma-
tologia del paciente menor de 36 meses de
edad, la infeccién del tracto urinario se clasificd
clinicamente en dos categorias para todas las
edades: infeccion del tracto urinario con fiebre
o pielonefritis aguda que indica compromiso
infeccioso del parénquima renal, o infeccién
afebril del tracto urinario o infeccidon de las vias
urinarias inferiores ¢>111314),

Microbiologia

La muestra de orina recolectada se llevd al La-
boratorio de Microbiologia donde se sembré
en medio solido cromoagar (BBL Stacker Pla-
te™, Becton Dickinson, USA) y se incub6 a una
temperatura de 37 °C. Una vez se obtuvo cre-
cimiento bacteriano, se procedid a reportar un
recuento de UFC/ml y las caracteristicas de la
morfologia bacteriana a la coloracion de Gram
(informe preliminar del urocultivo). La identifica-
cion de la bacteria (tipificacion), las pruebas de
sensibilidad a los antimicrobianos y la presen-
cia confirmada de beta-lactamasas de espectro
extendido (BLEE) o de betalactamasas de tipo
AmpC (presuntivo por resistencia a cefoxitina y
sulbactam-ampicilina) se realizaron utilizando
el equipo automatizado Phoenix 100™ (Becton
Dickinson, Sparks, Maryland, USA).

Analisis estadistico

Se hizo anélisis univariado y bivariado. Se obtu-
vieron frecuencias absolutas y relativas. Para el
andlisis exploratorio entre infeccién del tracto
urinario causada por bacterias que expresaban
BLEE o betalactamasas de tipo AmpC y las que
no las expresaron, se realizd una comparacién
de proporciones por medio de la prueba ji 2 o
la prueba exacta de Fisher, considerando como
estadisticamente significantivo un valor de p
menor de 0,05. La base de datos y el analisis es-
tadistico se desarroll6 en los programas Excel™,
Epilnfo™, version 6.04, y SPSS™, versién 12.0.
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Resultados

Durante un periodo de 25 meses se identificaron
106 pacientes con infeccién del tracto urinario
que cumplieron los criterios de inclusidn, con
una distribucion similar por sexo (47 hombres y
59 mujeres).

Todos los urocultivos tomados por sonda vesical
evacuante (87/106) arrojaron un recuento mayor
o igual a 50.000 UFC/ml. No se requirio toma de
urocultivo por puncién suprapubica puesto que
las muestras se lograron obtener en su totalidad
por sonda o miccion espontanea.

La infeccion del tracto urinario fue mas frecuen-
te en el grupo etario de 1 a 6 y de 25 a 36 me-
ses entre los varones mientras que en los demas
rangos de edad predominé en las mujeres (tabla
1). Los posibles factores riesgo para la infeccién
del tracto urinario, identificados solo por inte-
rrogatorio y examen fisico dirigido, fueron mas
frecuentes en el sexo femenino. Entre ellos se

destacan el mal aseo genital, el estrefiimiento, el
antecedente de infeccidn previa del tracto urina-
rio y las malformaciones de la via urinaria (tabla
1). Se encontraron factores de riesgo en 63 (59,4
%) de los pacientes y en 29 nifios (27,3 %) se
identificaron dos o mas.

En cuanto a la presentacién clinica, predominé
la infeccion del tracto urinario con fiebre (pielo-
nefritis aguda) tanto en mujeres (n=49, 83,0%)
como en hombres (n=37, 78,7 %). No se observé
diferencia entre sexos en la infeccién afebril del
tracto urinario, presentandose 10 casos por sexo
(16,9 % Vs. 21,2 %).

La etiologia de la infeccion del tracto urinario en
el grupo estudiado mostré un predominio de
bacterias gramnegativas entéricas seguido de
cocos grampositivos (tabla 2). Se identificaron
dos aislamientos productores de BLEE y doce
betalactamasas de tipo AmpC (presuntivo), res-
pectivamente (tabla 2). El perfil de sensibilidad
a los antibioticos en los aislamientos de Esche-

Tabla 1. Caracteristicas y posibles factores de riesgo en el grupo de estudio

Caracteristicas y factores de riesgo™

Edad, 1-2 meses 84 8 7,5 17
Edad, 3-6 meses 16,0 13 12,2 30
Edad, 7-12 meses 7,5 12 113 20
Edad, 13-24 meses 18 7 6,6 9
Edad, 25-36 meses 4,7 4 37 9
Edad, >37 meses 6 5.6 15 14,1 21
Infeccion del tracto urinario con fiebre 37 78,7 49 83,0 86
Estrefiimiento 3 2,8 18 16,9 21
Fimosis 7 14,9 0 0 7
Habito de retencion 0 0 8 7,5 8
Mala higiene 3 2,8 14 13,2 17
Reflujo vésico-ureteral 0 0 4 37 4
Infeccién previa del tracto urinario 4 37 17 16,0 21
Anormalidades en genitales externos* 1 0,9 3 2,8 4
Malformacion de la via urinaria" 6 5.6 11 10,3 17
Vejiga neurogénica** 4 37 1 09 5
Ninguno 21 19,8 8 7,5 29

“ Identificados por interrogatorio y examen fisico dirigido.

" En 29 pacientes se encontraron dos o mas factores de riesgo (27,3 %)
*Anormalidades en genitales externos, area perianal o sacra: fosa sacra o fistula, sinequias de labios menores, entre otros.
THidronefrosis, estenosis pieloureteral, ureterocele, doble sistema colector, hipoplasia renal, agenesia renal, entre otros.

**Pacientes en su primer episodio de infeccion del tracto urinario

Infectio. 2012; 16(2): 94-103
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Tabla 2. Aislamientos y presencia de BLEE y betalactamasas de tipo AmpC en urocultivos de pacientes con ITU de la

comunidad.

Aislamientos n (%) BI;:? BLEE+ (%) AmpC+ (n) AmpC+ (%)
Escherichia coli 80 (74) 1 1,2 4 5
Proteus mirabilis 9 (8,3) 0 0 0 0
Klebsiella pneumoniae 7 (6,5) 1 14,3 4 57,1
Citrobacter freundii 2(1,8) 0 0 2 100
Klebsiella oxytoca 3(27) 0 0 0 0
Morganella morganii 1(0,9) 0 0 0 0
Staphylococcus saphrophyticus 1(0,9) 0 0 0 0
Enterobacter cloacae 2 (1,8 0 0 2 100
Citrobacter koseri 1(0,9) 0 0 0 0
Enterococcus faecalis 1(0,9) 0 0 0 0
Streptococcus anginosus 1(0,9) 0 0 0 0
Total* 108* 2 1,85 12 113

* Dos pacientes cumplieron los criterios para aislamientos de dos bacterias en el urocultivo, ninguna de las cuales expres6

BLEE ni betalactamasas de tipo AmpC.

BLEE: betalactamasas de espectro extendido; AmpC: betalactamasas de tipo AmpC

richia coli, Proteus mirabilis y Klebsiella pneumo-
niae (las tres bacterias mas frecuentes) mostro
una resistencia elevada a los antibiéticos consi-
derados de primera linea de tratamiento como
trimetoprim-sulfametoxazol, ampicilina, cefa-
lotina, ampicilina-sulbactam, amoxicilina-acido
clavulénico, acido nalidixico y nitrofurantoina
(tabla 3). La sensibilidad a la amikacina (antibio-
tico utilizado en el manejo empirico inicial de la
pielonefritis por ser los bacilos gramnegativos
entéricos los principales agentes aislados a to-
das las edades en caso de infeccién del tracto
urinario) fue superior al 95 % en todos los aisla-
mientos evaluados e incluy6 bacterias produc-
toras de BLEE y betalactamasas de tipo AmpC
(tablas 2y 3).

La respuesta clinica a la terapia empirica inicial
con aminoglucésidos en pacientes con infec-
cion del tracto urinario con fiebre adquirida en
la comunidad, mostré una adecuada respuesta
en términos de disminucion o desaparicion de
la fiebre, como signo principal del compromiso
infeccioso del parénquima renal. Independiente
del patron de resistencia bacteriano, casi el 90
% de los pacientes estuvieron afebriles a las 36
horas de iniciado el aminoglucésido (figura 1).
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En el analisis exploratorio de los posibles facto-
res de riesgo relacionados con la infeccion del
tracto urinario causada por aislamientos po-
sitivos para BLEE o de tipo AmpC, se encontro
una diferencia estadisticamente significativa en
los antecedentes personales de malformaciones

100%
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40%

\\
20%
0% ‘ h

24 hr 36hr 48 hr 72hr

——BLES AMP C - (n=64)
BLES + (n=1)
e AMP C + (n=7)

Figura. Respuesta clinica a la terapia empirica inicial con
aminoglucésidos* en pacientes con infeccion del tracto urinario
febril de la comunidad'.

* Aminoglucésidos: de 72 pacientes con infeccion del tracto
urinario febril, 68 recibieron amikacina y 4 gentamicina como
terapia empirica inicial.

Un aislamiento para BLEE (1/2) y 5 para betalactamasa de tipo
AmpC (5/12), correspondieron a casos de ITU afebriles.

BLEE: beta lactamasas de espectro extendido; AmpC: betalactamasas
de tipo AmpC.
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Tabla 3. Porcentaje de resistencia* a los antibioticos de los aislamientos mas frecuentes en urocultivos de pacientes con infeccion del
tracto urinario de la comunidad.

Escherichia coli
n=80

Proteus mirabilis
n=9

Klebsiella pneumoniae
n=7

Antibiéticos Numero de aislamientos Numero de aislamientos Numero de aislamientos
resistentes / Numero de resistente / Nimero de resistentes / Nimero de
aislamientos evaluados aislamientos evaluados aislamientos evaluados

Antibiéticos considerados de primera linea y los de uso ambulatorio
Cefalotina 54/63 85,7% 0/1 0% 3/3 100%
Ampicilina 59/77 76,6% 2/7 28,5% 7/7 100%
Trimetoprim-sulfametoxasol 42/78 53,8% 2/8 25,0% 0/6 0%
Ampicilina-sulbactam 12/24 50% 1/7 14,2% 4/5 80%
Amoxicilina-acido clavulénico 17/59 28,8% - - 1/1 100%
Acido nalidixico 13/61 21,3% 0/1 0% 0/2 0%
Ciprofloxacina 9/76 11,8% 0/8 0% 0/7 0%
Levofloxacina 7/61 11,4% - - 0/1 0%
Cefuroxima 5/58 8,6% - - 2/2 100%
Nitrofurantoina 4/80 5,0% 8/8 100% 6/7 86%
Antibiéticos utilizados habitualmente intrahospitalarios
Gentamicina 6/77 7,8% 1/8 12,5% 1/7 14,2%
Ceftriaxona 3/74 4% 0/8 0% 3/6 50%
Amikacina 2/78 2,5% 0/8 0% 0/7 0%
Ceftazidime 1/63 1,6% - - 3/3 100%
Aztreonam 1/71 1,4% 0/7 0% 3/6 50%
Piperacilina-tazobactam 0/17 0% 1/7 14,2% 2/5 40%
Cefepime 0/20 0% 0/7 0% 4/6 66%

* Andlisis considerando la sensibilidad intermedia y resistente.

Todos los aislamientos evaluados fueron sensibles a imipenem y meropenem.

renales o de la via urinaria (p= 0,0095). Se pre-
sentd una mayor tendencia con los anteceden-
tes de reflujo vésico-ureteral (RVU) y vejiga neu-
rogénica. En tres pacientes con aislamientos de
bacterias con expresién de BLEE o AmpC, no se
encontraron factores de riesgo relacionados con
la infeccion del tracto urinario (tabla 4). Debe
aclararse que no se indago sobre el uso previo
de antibidticos pero se excluyeron los pacientes
bajo tratamiento antibidtico para infeccion del
tracto urinario y con recaida de su proceso infec-
cioso y todos los pacientes hospitalizados por
cualquier causa en el Ultimo mes.

Discusion

Para nuestro conocimiento, este es uno de los
pocos trabajos a nivel local que evalla la infec-
cion del tracto urinario en nifios adquirida en
la comunidad, su etiologia, factores de riesgo y
presentacion clinica. Ademas, evalué el proto-

Infectio. 2012; 16(2): 94-103

colo institucional del uso de aminoglucésidos
empiricos en el tratamiento inicial de la infec-
cion del tracto urinario febril con base en los ha-
llazgos de sensibilidad a los antimicrobianos y la
respuesta clinica en términos de desparicion de
la fiebre en los casos de pielonefritis aguda.

En general, la infeccion del tracto urinario fue
mas frecuente en las mujeres en casi todos los
grupos etarios, aunque predomind en hom-
bres entre 1 y 6 meses. En algunos reportes se
menciona que la infeccion del tracto urinario se
presenta mas frecuentemente en hombres que
en mujeres menores de 3 meses de edad 1119,
aunque las diferencias entre sexos pueden exis-
tir hasta el afio de vida ©19. En un porcentaje
elevado de pacientes se hallo, por lo menos, un
posible factor de riesgo (tabla 1); estos Ultimos
coinciden con los reportados en la literatura
“5111517 - Sin embargo, se destaca que los posi-
bles factores de riesgo relacionados solo se en-
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Tabla 4. Anélisis exploratorio de posibles factores de riesgo relacionados con aislamientos positivos para BLEE o

BLEE y AmpC BLEE y/o AmpC
negativos positivos

betalactamasas de tipo AmpC.

Factores de riesgo Valc':r de
Infeccion del tracto urinario 18 19,1 3 214 0,8722
Reflujo vésico-ureteral * 2 21 2 14,2 0,1365
Malformaciones renales o de vias urinarias' 11 11,7 6 42,8 0,0095
Estrefiimiento 21 22,3 0 0 0,1077
Hébito de retencion 7 74 1 71 0,6126
Mala higiene 16 17,0 1 7,1 0,5799
Anormalidad genitales externos 4 4,2 0 0 0,9776
Vejiga neurogénica 3 3,2 2 14,2 0,2455
Ninguno 26 27,6 3 21,4 0,2455

* De 4 pacientes con antecedentes de reflujo vésico-ureteral, 2/4 tenian el antecedentes de infeccion previa del

tracto urinario

t De 17 pacientes con antecedentes de malformaciones renales o de vias urinarias, 5/17 tenian el antecedente de

infeccién previa del tracto urinario

BLEE: beta lactamasas de espectro extendido; AmpC: betalactamasas de tipo AmpC.

contraron con un interrogatorio y examen fisico
dirigido y, en ocasiones, no se tuvo informacion
imaginoldgica (excepto por las ecografias de la
gestacion) porque podria tratarse de un primer
episodio de infeccion del tracto urinario (85/106)
sin estudios previos. Factores de riesgo como el
estrefiimiento, el habito de retencidn, la mala hi-
giene genital, los antecedentes de infeccion del
tracto urinario y RVU fueron mas frecuentes en
el sexo femenino.

Las bacterias causantes de infeccién del tracto
urinario adquirida en la comunidad fueron en su
mayoria bacilos entéricos gramnegativos, sien-
do las principales E. coli, P mirabilis, Klebsiella
spp., Enterobacter cloacae y Citrobacter freundii,
y entre los grampositivos, Staphylococcus sapro-
phyticus, Streptococcus anginosus y Enterococ-
cus faecalis —no se evaluaron los mecanismos
de resistencia en grampositivos porque solo se
presentaron tres casos de infeccion del tracto
urinario por estos agentes—. Escherichia coli, P
mirabilis y K. pneumoniae representaron la ma-
yor cantidad de aislamientos (80, 9 y 7, respec-
tivamente); no se aislaron bacilos ambientales
no fermentadores como causantes de infeccién
(tabla 2). En Colombia los estudios realizados en
infecciones del tracto urinario en nifios arrojan
resultados similares en cuanto a la etiologia;
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predominaron los bacilos entéricos gramnega-
tivos (E. coli, P mirabilis y K. pneumoniae) %69,
Sin embargo, la mayoria de los estudios nacio-
nales no discrimina la etiologia como de origen
en la comunidad o intrahospitalaria, a excepcion
de los trabajos realizados en Cali por Castafio, et
al? y en Medellin por Hoyos, et al. 19, Estos dos
ultimos estudios concluyeron que los principales
microorganismos eran E. coli, K. pneumoniae y P
mirabilis. Asimismo, no se recomendo el uso de
antibidticos considerados de primera linea para
el tratamiento empirico inicial en los casos de
infeccién febril del tracto urinario.

La sensibilidad a los antibidticos de los princi-
pales aislamientos (E. coli, P mirabilis y K. pneu-
moniae) arrojé una pérdida in vitro a los antibi6-
ticos considerados de primera linea terapéutica
(tabla 3). En Colombia, el patrén de sensibilidad
para E. coli muestra, segun lo reportado, una alta
resistencia a las cefalosporinas de primera gene-
racién, trimetoprim-sulfametoxasol, ampicilina,
ampicilina-sulbactam, amoxicilina, amoxicilina-
acido clavulénico y nitrofurantoina (antibidticos
de primera linea). La sensibilidad a los amino-
glucdsidos (amikacina y gentamicina) se mantie-
ne en un porcentaje elevado “¢9. En el caso de
K. pneumoniae, la resistencia se presenta a los
anteriores antibidticos mencionados y se extien-
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de, en menor proporcion, a las cefalosporinas de
segunda y tercera generacion, nitrofurantoina,
aminoglucésidos, norfloxacina, ciprofloxacina
e inhibidores de B-lactamasas como la amoxi-
cilina-acido clavulonico y la piperacilina-tazo-
bactam 7®. Para P mirabilis, los datos locales
existentes son insuficientes y no permiten hacer
comparaciones.

En los Estados Unidos, Gaspari, et al,, en un es-
tudio multicéntrico sobre la prevalencia de re-
sistencia a ampicilina, cefazolina, ciprofloxacina,
nitrofurantoina, trimetoprim-sulfametoxasol vy
amoxicilina acido-clavulontico para los seis uro-
patdégenos mas comunes (E. coli, E. cloacae, P
mirabilis, S. saprophyticus, Klebsiella spp. y En-
terococcus spp.) en pacientes pediatricos (11.174
mujeres y 1.557 hombres) con diagnostico de
cistitis aguda no hospitalizados y sin catéter
urinario, concluyeron, entre otras cosas, que
la resistencia a la ampicilina y al trimetoprim-
sulfametoxasol era elevada pero que, ademas,
existian variaciones entre sexos, siendo mayor la
resistencia en los casos de infeccién del tracto
urinario en hombres (9.

Al evaluar la sensibilidad a los antibiéticos por
agente etioldgico, E. coli presentd una elevada
resistencia a ampicilina y trimetoprim-sulfame-
toxasol en ambos sexos y para todos las edades
@8: sin embargo, al comparar estos resultados
con los hallazgos encontrados en el presente
estudio, fueron mayores las frecuencias de resis-
tencia para todos los antibiéticos considerados
de primera linea. En cuanto a los cocos gram-
positivos aislados (S. saprophyticus, S. anginosus
y E. faecalis) conservaron la sensibilidad in vitro
frente a trimetoprim-sulfametoxasol, penicilinay
ampicilina, respectivamente.

Al evaluar los patrones de resistencia en los ais-
lamientos considerados como adquiridos en la
comunidad se resalta la presencia de bacterias
productoras de BLEE y betalactamasas de tipo
AmpC que tradicionalmente se habian conside-
rados de origen hospitalario (1,85 y 11,3 %, res-
pectivamente). Escherichia coli y K. pneumoniae
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fueron las bacterias productoras de BLEE, enzi-
mas adquiridas por transferencias de plasmidos
y producidas de forma constitutiva 1% (tabla
2). Citrobacter freundii y E. cloacae fueron las
bacterias productoras de betalactamasa de tipo
AmpC (presuntivo), enzimas producidas de for-
ma inducible @°29 (tabla 2). Sin embargo, se en-
contré que en cuatro aislamientos para E. coli y
en cuatro para K. pneumoniae también tuvieron
un patrén de resistencia sugestivo de betalacta-
masa de tipo AmpC. Se ha hallado en plasmidos
el gen ampC que, por ser naturalmente trans-
feribles, facilita la diseminacion de la resistencia
mediada por este gen 192122,

Diferentes estudios han reportado la presencia
de bacterias con expresion de betalactamasas
de amplio espectro y de probable origen en la
comunidad -2, Por ejemplo, Bitsori, et al, en
un estudio de nifios sobre prevalencia y factores
de riesgo para infeccién del tracto urinario por
Enterobacteriaceas resistentes a beta lactamicos
de amplio espectro, encontraron 30 aislamien-
tos de 523 (5,73 %) distribuidos de la siguiente
manera: 18 E. coli, 10 Klebsiella spp., 1 Entero-
bacter spp. y 1 Citrobacter spp. Veinte y seis de
30 fueron resistentes a cefoxitin lo que sugirid
una expresion de enzimas AmpCy 2/30 resisten-
tes a carbapenem. Veintidés de 30 se conside-
raron adquiridos en la comunidad (73,3 %). Los
hallazgos de este ultimo estudio contrastan con
lo encontrado en el presente reporte (expresion
de BLEE y betalactamasas de tipo AmpC —pre-
suntivo—de 13,1 %), a pesar de haber una simili-
tud en el tipo de hospital y pacientes atendidos,
que pudiera explicarse por las diferencias entre
los tiempos en que se realizaron los estudios (de
1997 a 2007 y de 2009 a 2011) y la evolucion y
expansion rapida de la resistencia bacteriana.

Al hacer el andlisis exploratorio de los posibles
factores de riesgo relacionados con la infeccion
del tracto urinario causada por aislamientos
positivos para BLEE o betalactamasas de tipo
AmpC, frente a los casos negativos para estas
bacterias, se encontré una diferencia significa-
tiva con respecto al antecedente personal de
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malformaciones renales o de la via urinaria. Sin
embargo, este hallazgo debe interpretarse con
precaucién porque pudiera tratarse de un factor
de confusion ya que el uso previo de antibidticos
se ha relacionado con la seleccion de cepas re-
sistentes y esta Ultima variable no fue evaluada.
Es decir, no puede atribuirse la presencia BLEE o
de betalactamasas de tipo AmpC Unicamente al
antecedente de malformaciones renales.

Debe recalcarse que se excluyeron los pacientes en
tratamiento antibidtico y con recaida de su proce-
so infeccioso, hospitalizados por cualquier causa
en el Ultimo mes y para la mayoria de pacientes se
trato de su primer episodio de infeccion del tracto
urinario. También se presentd una mayor frecuen-
cia en el grupo de BLEE y AmpC con respecto a la
presencia de RVU y vejiga neurogénica.

Algunos autores, como Bitsori, et al, encontra-
ron relacién entre la presencia de bacterias con
expresion de betalactamasas de espectro amplio
y factores de riesgo como sexo masculino, anor-
malidades del tracto urinario, profilaxis antibioti-
ca, estancia hospitalaria prolongada e infeccion
recurrente del tracto urinario @%. Lutter, et al, en
un estudio realizado para determinar el patron de
resistencia a los antibidticos en niflos hospitaliza-
dos con infeccién del tracto urinario (n=361) y si la
presencia de algunos factores de riesgo se asocia-
ba a un mayor riesgo de presentar microorganis-
mos resistentes, encontraron que la resistencia a
la cefotaxima era mayor en quienes habian recibi-
do profilaxis antibiética frente a los que no (riesgo
relativo (RR) de 9,9; IC,,,, 4,0-24,5; p<0,001). La re-
sistencia a los aminoglucésidos (amikacina y gen-
tamicina) tuvo un comportamiento similar (5 % Vs.
1 %). Por otro lado, los nifios con historia de in-
feccién previa del tracto urinario presentaron una
mayor frecuencia de microorganismos resistentes
frente a los que no la tenian (RR=4,5; IC_, 1,7-
11,5; p<0,001) ©®. Otros estudios en adultos han
reportado que la presencia de E. coli positiva para
BLEE como causa de infeccion del tracto urinario
adquirida en la comunidad se ha relacionado con
ciertos factores de riesgo de manera independien-
te como la exposicion previa a cefalosporinas de
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segunda generacién y fluroquinolonas, y a la pre-
sencia de catéter urinario @29, El reconocimiento
de algunos factores de riesgo permitiria identificar
los individuos potencialmente infectados con ce-
pas resistentes 9.

Los anteriores hallazgos permiten plantear al-
gunas hipodtesis que expliquen la presencia de
enterobacterias con expresiéon de resistencia a
antibidticos beta lactdmicos de amplio espectro
en casos de infeccion del tracto urinario adqui-
rida en la comunidad. En primer término, el uso
muy frecuente y generalizado en nuestro medio
de la profilaxis antibidtica para los pacientes con
episodios previos de infeccion del tracto urina-
rio, malformaciones de la via urinaria, RVU y veji-
ga neurogénica. Segundo, la manipulacién de la
via urinaria para procedimientos diagndsticos en
el ambiente hospitalario (por ejemplo, toma de
muestras de orina por sonda, cistouretrografia
miccional, entre otros). Tercero, la exposiciéon a
antibidticos para el tratamiento de infecciones
respiratorias tan frecuentes en la edad pediatri-
ca. Todo lo anterior pudiera explicar un proceso
de colonizacién en hospederos susceptibles con
la posterior seleccion de microorganismos resis-
tentes al ser expuesto a diferentes antibiéticos.

La respuesta clinica al tratamiento empirico ini-
cial con aminoglucésidos en pacientes con in-
feccion febril del tracto urinario adquirida en la
comunidad fue adecuada en todos los casos. El
87,4 % de los pacientes estuvieron afebriles a las
36 horas y el 100 % a las 72 horas de iniciado
el antibidtico, independientemente del perfil
de resistencia (figura 1). Un tratamiento rapido
y efectivo inicial es un factor clave en la dismi-
nucién del dafo al riidn, en especial en nifios
menores de 2 afios 9. La sensibilidad mayor del
95% a la amikacina para todos los aislamientos
de bacilos gramnegativos y la respuesta clinica
encontrada, confirman que el protocolo institu-
cional para el manejo de la infeccion del tracto
urinario es adecuado.

El presente estudio tiene limitaciones en cuanto
a lo heterogéneo de los individuos, el nimero de
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pacientes y la falta de valoracion de otros factores
de riesgo de importancia en nifios mayores, como
los relacionados con la disfuncién vésico-ureteral
(urgencia, incontinencia diurna, en ausencia de in-
feccion). No se incluyd la exposicion previa a anti-
bidticos de manera terapéutica o profilactica; sin
embargo, para la gran mayoria de pacientes fue
su primer episodio de infeccién del tracto urina-
rio. Los hallazgos mencionados permiten plantear
estudios de casos y controles para identificar una
posible asociacion entre los factores de riesgo con
la presencia de cepas resistente causantes de in-
feccion del tracto urinario.

Como conclusiones tenemos que una alta pro-
porcion de los posibles factores de riesgo sus-
ceptibles de ser identificados por interrogatorio y
examen fisico dirigido permite una aproximacion
al diagnostico y facilita las medidas preventivas
en muchos casos. La presencia de bacterias mul-
tirresistentes en la infeccion del tracto urinario
adquirida en la comunidad es preocupante y di-
ficulta el manejo antibiético empirico y especifico
una vez identificado el agente y su sensibilidad. A
nivel institucional el uso de aminoglucésidos son
una buena alternativa para el tratamiento inicial
debido a su alta efectividad clinica y bajo perfil de
resistencia. La dosis Unica diaria, la valoracion pre-
via de la funcién renal, la adecuada hidratacién y
un uso corto inicial (72 horas), garantizan el éxito
terapéutico con minima toxicidad.
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