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Resumen

Introduccion: Se diseid este trabajo para describir las infecciones urinarias atendidas en
un servicio de urgencias y valorar el grado de adecuacion del antibiotico empirico.
Métodos: Se incluyeron todos los pacientes adultos atendidos en urgencias durante 2
meses con sospecha de infeccion urinaria con posterior urocultivo positivo. Se considerd
tratamiento adecuado si el microorganismo fue sensible al primer antibiético empleado. Se
compararon los pacientes con y sin adecuacion y se realizo un analisis de regresion logistica
para valorar variables asociadas con la inadecuacion.

Resultados: Se incluyeron 151 pacientes, el 61% eran mujeres y la edad media fue de 67,1
anos (22,3). EL 63% de los pacientes tenia comorbilidades. El diagnostico mas frecuente fue
infeccion urinaria febril sin foco claro (32,5%). Se aislo Escherichia coli en el 65,6% de los
pacientes y el 10% tuvo bacteriemia. La inadecuacion del tratamiento empirico fue del
20,5%, y se asoci6 en el analisis univariado a ser varén, de mas edad, con menor duracion
de los sintomas urinarios, con mas tiempo transcurrido desde la manipulacion urolégica,
con uso de antibiotico previo (especialmente ciprofloxacino o amoxicilina-clavulanico), y
que se presentaban con infeccion urinaria febril sin foco claro. En el analisis controlado, la
edad mas avanzada (hazard ratio [HR]: 0,978 por afo, 1C95%: 0,957-0,999; p=0,029) y el
uso de antibiotico previo (HR: 0,298, 1C95%: 0,098-0,901; p=0,05) fueron las Unicas
variables asociadas a inadecuacion. Los pacientes que recibieron tratamiento inadecuado
no tuvieron mayor mortalidad.
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Conclusiones: La inadecuacion del tratamiento empirico de la infeccion de la via urinaria
en urgencias es relativamente frecuente y se asocia a la edad avanzada y al uso de
antibiotico previo.

© 2009 Elsevier Espana, S.L. Todos los derechos reservados.

Appropriateness of empiric antibiotic therapy in urinary tract infection in emergency

Introduction: To describe characteristics of urinary tract infections attended in an
Emergency Department. To assess antibiotic prescription and inappropriate treatment

Methods: Adults patients attended in an Emergency Department during 2 months with UTI
confirmed with urocultive were included. Appropriate antibiotic treatment was considered
if the first antibiotic used was sensitive. We compared patients with appropriate and
inappropriate antibiotic treatment. A logistic regression was performed to evaluate

Results: A total of 151 patients were included (61% women, 67.1[22.3] years).
Comorbidity was present in 63% of patients. Urinary sepsis was the most frequent
diagnosis (32.5%). E coli was isolated in 65.6% of cases, and 10% presented bacteremia.
Percentage of inappropriate antibiotic treatment was 20.5. It was associated (uncontrolled
analysis) with male gender, elder patients, recent urinary simptoms, urologic manipulation
more than 1 month ago, previous antibiotic use (especially ciprofloxacin or amoxicillin-
clavulanate) and presentation with urinary sepsis. Logistic regression analysis showed
association only with age (HR 0.978 per year, Cl95% 0.957-1, p=0.029) and previous
antibiotic use (HR 0.298, CI95% 0.098-0.901, p=0.05). Patients with inappropriate

Conclusions: Inappropriate antibiotic treatment for UTI in Emergency Department is

relatively frequent and it is associated to older age and previous antibiotic use.
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variables associated to inappropriate antibiotic treatment.
antibiotic treatment did not have higher mortality.
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Introduccion

La infeccion de la via urinaria (IVU) es una de las
enfermedades infecciosas mas frecuentes y un motivo
habitual de consulta en los servicios de urgencias"?. El
tratamiento empirico de eleccion varia en funciéon de los
patrones de resistencia locales, del tipo de infeccion
urinaria y de la poblacion afectada®*.

En Espana, las tasas de resistencia a quinolonas y
cotrimoxazol obligan a utilizar cefalosporinas de forma
empirica en buena parte de los episodios de infeccion
urinaria®. Sin embargo, el importante incremento de las
bacterias con betalactamasas de espectro extendido (BLEE),
tanto en urocultivos como en hemocultivos® hace que la
eleccion de una cefalosporina como antibidtico empirico
pueda no ser adecuada.

El conocimiento de la epidemiologia de la infeccion
urinaria y especialmente el perfil de uso de los antibidticos
ayudaria a optimizar el manejo global de la entidad’. En
Espana, pocos trabajos han abordado la adecuacion de la
prescripcion antibiotica en la infeccion urinaria en los
servicios de urgencias.

El presente trabajo se disefi¢ para describir las caracte-
risticas de las infecciones urinarias atendidas en un servicio
de urgencias de un hospital general y valorar el grado de
adecuacion del tratamiento antibiotico empirico.

Métodos

El trabajo es un estudio retrospectivo que se realizo en el
servicio de urgencias de un hospital universitario de 2.° nivel
que atiende una poblacion de unos 230.000 habitantes y en
el que se sitlian 40 residencias de ancianos. La duracion del
estudio fue de 2 meses (1/11/2006 a 31/12/2006); en este
periodo se atendieron 13.670 urgencias en adultos. Criterios
de inclusion: todos los pacientes mayores de 18 anos con
sospecha de IVU atendida en el servicio de urgencias y
posterior urocultivo positivo. Criterios de exclusion: pacien-
tes con urocultivo negativo, pacientes con otros cultivos
positivos diferentes al urocultivo y hemocultivo, pacientes
con otro foco clinico de infeccion diferente al urinario.

Se considero sospecha de infeccion urinaria si el paciente
presentaba al menos 2 de las siguientes caracteristicas: a)
sintomas compatibles (sindrome cistitico, dolor lumbar,
hipogastrico o prostatico objetivado en el tacto rectal con
palpacion de prostata); b) fiebre (temperatura >37,8 °C) en
ausencia de cualquier otro foco, o c) sedimento de orina
patolégico (>10 leucocitos por campo y bacteriuria). El
sindrome cistitico incluy6 aparicion de disuria o polaquiuria
o hematuria o urgencia o tenesmo urinario. Los criterios
utilizados para definir las entidades clinicas de infeccion
urinaria fueron las siguientes: 1) infeccion urinaria febril sin
foco claro (FUVI) si el paciente tenia fiebre, sedimento de
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orina patologico y ausencia de cualquier otro sintoma o signo
de infeccion de otro origen; 2) cistitis: sindrome miccional
sin fiebre y con sedimento patologico; 3) pielonefritis:
fiebre, dolor lumbar a la palpacién o espontaneo o sindrome
cistitico y sedimento patologico; 4) protatitis: dolor prosta-
tico, fiebre y sedimento patoldgico; y 5) infeccion urinaria
complicada, que incluyd los casos de nefrostomias, cancer
de vejiga con alteracion o funcional, pacientes con insercion
de catéteres doble J, litiasis, sondas suprapubicas y
pacientes con sonda vesical. La FUVI se consider6 como
diagnédstico de posibilidad dado que se trataba de un
diagnéstico de exclusion.

A todos los pacientes se les realizd una anamnesis,
exploracion fisica, tira de orina y sedimento y urocultivo.
En aquéllos en los que estaba indicado por presentar fiebre o
sospecha de infeccion urinaria parenquimatosa se realizo,
ademas, hemograma, perfil renal y hepatico, y se extrajeron
hemocultivos que se procesaron por los medios habituales.
Se considerd urocultivo positivo si hubo aislamiento de una
bacteria con un recuento superior a 10° unidades forma-
doras de colonias.

El antibiotico elegido en primer lugar para iniciar el
tratamiento del paciente en urgencias se consideré como
tratamiento antibiotico empirico. Como apoyo en la toma de la
decision se utilizan habitualmente guias de tratamiento
previamente publicadas®. Se defini¢ tratamiento empirico
adecuado cuando el microorganismo fue sensible al antibiético
empirico utilizado en urgencias. En el presente trabajo no se
valoro la adecuacion de la duracion, la via de administracion ni
la adherencia a las guias de tratamiento publicadas®.

Los pacientes fueron ingresados segun el criterio del
facultativo responsable de su atencion en urgencias.

Se recogieron las siguientes variables: edad, sexo,
estancia en residencia de ancianos, datos de la infeccion
actual (clinicos y de laboratorio), patologia urologica previa,
manipulacion urologica previa, dias desde la manipulacion,
uso de antibidtico previo, comorbilidades, resultados del
cultivo de orina y sangre, antibidticos utilizados y anti-
biograma y éxitus.

Las variables se describen con la media y la desviacion
estandar o porcentaje. Para el analisis univariado se utilizo
la prueba de la chi cuadrado y el test de la t de Student para
variables paramétricas; en el caso de las variables no
paramétricas se utilizo el test de la U de Mann-Whitney. Se
realizé un analisis de regresion logistica (método backward
step) para valorar las variables asociadas a la adecuacion,
incluyendo como variables independientes en el modelo
aquéllas con p<0,1 en el analisis univariado o con especial
relevancia clinica. Por ultimo, se realizé otro analisis de
regresion lineal (método enter) con la duracion del ingreso
como variable dependiente y como variables independientes
adecuacion, edad, demencia, diabetes, cirrosis, neoplasia,
insuficiencia renal, inmunosupresion, patologia urologica
previa y uso de antibidtico previo.

Resultados

Descripcion de la muestra

Durante el periodo de estudio se recogieron un total de 151
pacientes. El 61% eran mujeres y la edad media fue de 67,1

anos (22,3). La distribucion por grupos de edad fue de 18-40
anos el 18,4%, de 41-60 anos el 12,3%, de 61-80 afnos el
32,5% y de mas de 80 afios el 36,8%. El 27% de los pacientes
procedia de residencia de ancianos, el 63% tenia comorbi-
lidades, el 23,8% tenia demencia y el 27% tenia patologia
urologica previa. Las caracteristicas de los pacientes al
diagnostico de IVU se resumen en las tablas 1y 2.

La entidad clinica mas habitual fue la FUVI (32,5%)
seguida de la pielonefritis (tabla 3). La primera se
diagnosticé con mayor frecuencia en mayores de 80 afnos
(el 27,8% del total de los diagndsticos de FUVI); p=0,028 para
la comparacion de grupos de edad. La pielonefritis se
diagnostico en el grupo de 60-80 afios (el 34,4% del total de
los diagnosticos de pielonefritis; p<0,001 para la
comparacion de grupos de edad). El grupo de 18-40 afos
presento cistitis con mayor frecuencia (64%; p=0,001).

Los aislamientos mas frecuentes fueron Escherichia coli
(99; 65,6%) y Klebsiella pneumoniae (15; 9,9%), aunque hay
que destacar la presencia de Proteus mirabilis y Pseudo-
monas aeruginosa en alrededor de un 3% cada uno (tabla 4).
El 3% de los pacientes presentd dos aislamientos en el
urocultivo (E. coli y Klebsiella spp., E. coli y Morganella
spp., P. mirabilis y Citrobacter spp.).

Se objetivd bacteriemia en el 10% (n=124) de los
pacientes, la mayoria por E. coli (94%). Hubo 2 bacteriemias
discordantes: E. coli en orina con Enterococcus faecalis en
sangre y Staphylococcus aureus en orina con E. coli en
sangre.

Los antibioticos mas utilizados fueron amoxicilina-clavu-
lanico (44,8%) y ciprofloxacino (23,1%) seguidos de cefalos-
porinas de 3.? generacion (9,8%). El imipenem se utilizé en
el 1,8% de los casos y piperacilina-tazobactam en el 5,6% de
los casos.

La resistencia a antibi6ticos de todos los aislamientos en
urocultivos (tanto enterobacterias como bacterias grampo-
sitivas) fue la siguiente: ampicilina, el 66%; amoxicilina-
clavulanico, el 17,2%; ciprofloxacino, el 37,7%; cefalospo-
rinas de 3.? generacion, el 6,7%; gentamicina, el 12,6%;
fosfomicina, el 11,9%; cotrimoxazol, el 27,8%, e imipenem,
el 0,7%. En el caso concreto de E. coli, el porcentaje de
resistencias fue el siguiente: ciprofloxacino, el 37,8%;
cotrimoxazol, el 33,7%; ampicilina, el 73,5%; fosfomicina,
el 2,4%, y gentamicina, el 15,3%. EL 6,7% de los aislamientos
en urocultivos de E. coli y Klebsiella spp. fueron productores
de BLEE, de los cuales el 11,8% eran procedentes de
residencia de ancianos versus el 5% que no eran procedentes
de residencia de ancianos (p=0,2).

La distribucion de las resistencias fue irregular en los
distintos grupos de edad; siempre fue mas frecuente de
forma significativa en el grupo mayor de 80 anos seguido del
grupo de 60-80 anos.

Adecuacion

El antibiotico empirico fue inadecuado en el 20,5% de los
pacientes. Los antibioticos que se utilizaron empiricamente
de forma inadecuada con mas frecuencia fueron el
cotrimoxazol (50%), el ciprofloxacino (43%) y la amoxici-
lina-clavulanico (21%) (p=0,09).

La adecuacion del tratamiento fue mayor en los
casos de cistitis (el 100% de los tratamientos adecuados) y
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Tabla 1  Descripcion de los pacientes al diagnostico
Adecuacion p
Tras adecuacion. No (n = 31) Tras adecuacion. Si (n = 120)
Caracteristicas basales
Edad 74,0 (19,1) 63,0 (23,1) 0,011
Sexo femenino, % 41,9 62,6 0,060
Residencia, % 32,3 22,0 0,145
Diabetes mellitus, % 32,3 22,4 0,223
Insuficiencia renal, % 25,8 17,3 0,441
Inmunosupresion, % 6,5 5,1 0,674
Cancer, % 12,9 19,4 0,431
Demencia, % 32,3 21,6 0,344
Antecedentes uroldgicos
Patologia uroldgica previa, % 71,0 55,0 0,142
Sonda urinaria, % 19,4 17,0 1
Manipulacion urologica previa, % 61,3 55,0 0,835
Dias desde la manipulacion 34,2 (26,7) 5 (2,5) 0,071
IVU en el mes previo, % 15,8 17,2 1
Uso de antibidtico previo, % 52,4 25,0 0,030
Dias de antibiotico previo (dias) 5,8 (4,5) 4,4 (3,3) 0,478
Los valores se describen como porcentaje (%), o media y desviacion estandar, segin sea apropiado.
IVU: infeccion de la via urinaria.
Tabla 2 Datos clinicos y de laboratorio al diagnostico
Adecuacion p
Tras adecuacion. No (n = 31) Tras adecuacion. Si (n = 120)
Presentacion clinica
Fiebre, % 54,9 57,1 0,836
Duracién de la fiebre, dias™ 1,6 (1,1) 1,8 (1,4) 0,692
Duracion de los sintomas, dias 2,3 (2,9) 5,1 (7,5) 0,011
Disnea, % 22,6 8,3 0,058
Datos de laboratorio
Leucocitos, cel/cm? 11.729 (7.337) 12.151 (5.322) 0,661
Creatinina, mg/dl 2,5 (2,3) 2,0 (2,3) 0,023
PCR, mg/dl 72,7 (88,9) 109,6 (93,1) 0,058

Los valores se describen como porcentaje (%), o media y desviacion estandar, seglin sea apropiado.

PCR: proteina C reactiva.
*Antes de iniciar el tratamiento antibié6tico.

pielonefritis (el 93,8% de los tratamientos adecuados) que
en los casos de FUVI (el 55,7% de los tratamientos
adecuados), que resulté el grupo con mayor porcentaje de
inadecuacion (tabla 3).

No se encontré diferencia en la adecuacion del trata-
miento entre los pacientes que presentaron bacteriemia (el
73,3% de los tratamientos adecuados) y los que no
presentaron bacteriemia (76,7%) (p=0,753).

El porcentaje de inadecuacion del tratamiento
empirico fue mayor entre los aislamientos de P. mirabilis,
Morganella spp. y Streptococcus agalactiae (el 100% de
inadecuacion).

Tres pacientes fallecieron (2%): uno habia recibido
tratamiento empirico inadecuado y los otros dos lo habian
recibido de forma adecuada.

En el analisis univariado, la inadecuacion fue mas
frecuente en varones, en los pacientes de mas edad, con
menor duracion de los sintomas de infeccion, con mas
tiempo transcurrido desde la manipulacion uroldgica, que
habian recibido tratamiento antibidtico previo, que se
presentaban con FUVI y que habian utilizado ciprofloxacino
o amoxicilina-clavulanico (tablas 1 y 2). Tras ajustar estas
variables en un modelo de regresion logistica, la edad mas
avanzada (HR: 0,978 por ano, 1C95%: 0,957-0,999; p=0,029)
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Tabla 3  Descripcion de entidades de la infeccion urinaria
Tipo de infecciones n %2 Adecuacion®
Pielonefritis 42 27,8 93,8
Prostatitis 9 5,9 70
Cistitis 11 7,3 100
FUVI 49 32,5 55,7
IVU complicada 40 26,5 78,7
Con sonda vesical 26 16,9 72,7

FUVI: infeccion febril de la via urinaria sin foco claro; n: niUmero
total de pacientes en cada tipo de infeccion; IVU: infeccion de la via
urinaria.
2%: porcentaje de pacientes de cada grupo sobre el total (n
=151).
bPorcentaje de tratamientos antibioticos empiricos ade-
cuados.

Tabla 4 Resultados del urocultivo

n %
Escherichia coli 99 65,6
Klebsiella pneumoniae 15 9,9
Enterobacter spp. 5 3,3
Pseudomonas aeruginosa 4 2,6
Staphylococcus aureus 4 2,6
Klebsiella oxytoca 3 2
Proteus mirabilis 3 2
Enterococcus faecalis 3 2
Otros™ 15 9,9

*Incluye especies aisladas en una o dos muestras de orina:
Citrobacter spp., Providencia spp., Morganella spp., Strep-
tococcus agalactiae, S. hominis, Staphylococcus saprophyti-
cus, Candida tropicalis, Corynebacterium urealyticum,
Corinebacterium spp., Enterococcus faecium y Staphylococ-
cus aureus resistente a la meticilina.

y el uso de antibidtico previo (HR: 0,298, 1C95%:
0,098-0,901; p=0,05) fueron las Unicas variables asociadas
a la adecuacion, aunque esta GUltima no alcanzo realmente la
significacion.

Discusion

En el presente trabajo se ha puesto de manifiesto que la
eleccion del tratamiento empirico para la infeccion urinaria
en el servicio de urgencias es inadecuado en un elevado
porcentaje de pacientes (20%). Es de destacar el escaso
numero de trabajos que han evaluado especificamente este
tema. A pesar de que existen numerosas publicaciones que
describen el patron de sensibilidad de los uropatogenos en
distintos ambitos® '3, el uso real del antibidtico y la
adecuacion del tratamiento empirico es una informacion
escasa en la literatura médica''>. En la mayoria de los
estudios publicados, el porcentaje de adecuacion es similar
al de nuestro trabajo. Otros articulos en los que se ha
valorado la correcta adherencia a las guias de tratamiento
de la IVU (incluyendo la eleccion del tratamiento antibiotico
completo, via y duracion) estiman una adecuacion global en

torno al 50%'®"”. Un reciente estudio espafiol que valora la
prescripcion de antibioticos en urgencias para IVU'® con-
cluye que el grado de inadecuacion es del 13%, aunque el
porcentaje de utilizacion de antibidticos alternativos es del
44%.

En la mayoria de los trabajos sobre el tema no existe una
descripcion clinica del espectro de infeccion, o bien son
trabajos limitados a una determinada entidad'®'"'°. En
nuestra serie, el espectro de infeccion urinaria seleccionado
fue amplio, con unos porcentajes de inadecuacion en
consonancia con otro estudio espafiol sobre el tema'®.

En el presente trabajo, la FUVI fue la entidad clinica mas
frecuente y también la que se asocio a inadecuacion con
mayor frecuencia. Este hecho se debe a 2 cuestiones;
primero, que la FUVI es mas habitual en ancianos y la
inadecuacion se asocia con la edad y, segundo, al elevado
nimero de residencias de ancianos en nuestra area, lo que
hace que estos pacientes sean una proporcion importante de
los pacientes atendidos en el hospital.

Es dificil separar en el grupo de FUVI a los pacientes
ancianos que presentaban otro tipo de infeccion sin
sintomas focales y ademas bacteriuria asintomatica y que
podrian sesgar la muestra, a pesar de los criterios de
exclusion del trabajo. Debido a que el diagndstico de la
infeccion urinaria es eminentemente clinico, no es posible
diferenciar este grupo de pacientes. En cualquier caso, el
manejo habitual de éstos se realiza como si fueran
infecciones urinarias febriles, por lo que la pauta antibiotica
empirica deberia cubrir las posibilidades de infeccion
urinaria en estos pacientes. El uso de un antibidtico
empirico erréneo tendria mas trascendencia en este grupo
de pacientes que en los que tienen una forma mas leve de
infeccion urinaria. Ademas, este tipo de pacientes es muy
habitual en la clinica cotidiana, por lo que nuestro trabajo
se aproxima lo mas posible a la practica médica real.

Las entidades clinicas que cursan con un diagnostico
clinico mas claro, como la pielonefritis o la cistitis se
asociaron a inadecuacion en un menor porcentaje, asi como
la patologia uroldgica previa y la manipulacion urologica
reciente, a pesar de la alta probabilidad de resistencia?®%3.
De nuevo, esto traduce que el médico es capaz de elegir el
antibiotico correctamente en las entidades mas faciles de
reconocer y en las que las pautas de tratamiento empirico
son claras®*.

Los factores asociados a la inadecuacion fueron la edad
avanzada y el uso previo de antibidticos, factores que se
vinculan a la presencia de resistencia antibiotica multiple en
uropatégenos'®?',

Queda abierta la cuestion de la eleccion del tratamiento
antibiotico empirico en pacientes ancianos. El porcentaje de
resistencia a cefalosporinas en esta serie es menor del 10%,
lo que permitiria recomendar su uso en aquellos pacientes
sin factores de riesgo para padecer una infeccion por
enterococo. En caso contrario, la recomendacion deberia
ser de un carbapénem en los pacientes viables, especial-
mente en pacientes con riesgo de infeccion por enterobac-
terias productoras de BLEE.

En conclusion, el presente trabajo pone de manifiesto que
la edad avanzada y el uso previo de antibidtico se asocian a
la inadecuacion, por lo que deberian tenerse muy cuenta a
la hora de elegir el antibidtico empirico de la IVU en
urgencias.
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