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RESUMEN

Antecedentes: La infeccion de tracto urinario (ITU) es la patologia infecciosa bacteriana mas frecuente del
embarazo. Los esfuerzos por lograr una deteccion precoz y tratamiento adecuado se basan en la toma
sistematica de urocultivo al inicio del embarazo, estudiando los agentes causales y la sensibilidad de éstos
a los antibidticos recomendados durante la gestacion. Objetivo: Describir los cuadros clinicos y microbio-
l6gicos de los casos de ITU registrados en embarazadas atendidas en nuestra institucion durante el afo
2007 y compararlos con los reportes de 1988 y 2001. Métodos: Se revisaron las historias clinicas de 112
embarazadas que cursaron ITU durante 2007, determinando la frecuencia de pielonefritis aguda (PNA),
agente infeccioso y susceptibilidad a los antimicrobianos. Se compararon estos datos con los registrados en
2001 y 1988 mediante el calculo de Odds Ratios. Resultados: La proporcion de PNA mostrd una tendencia
decreciente entre 1988, 2001 y 2007 (p<0,001). Escherichia coli fue el agente infeccioso mas frecuente, sin
embargo, su frecuencia disminuyé entre 2001 y 2007 (OR 0,32; IC95% 0,17-0,58). Se observé un aumento
de ITU por Streptococcus agalactiae (SGB) (OR 3,98; 1,85-8,67) durante igual periodo. La sensibilidad an-
timicrobiana a ampicilina, gentamicina, nitrofurantoina y cotrimoxazol no presenté diferencias significativas
entre 2001-2007. Conclusion: Se documenté un cambio en el perfil clinico y microbioldgico de las ITU en
embarazadas, reduciéndose la proporcion de PNA e ITU por Escherichia coli.

PALABRAS CLAVE: Infeccion urinaria, embarazo, resistencia antimicrobiana
SUMMARY

Background: Urinary tract infection (UTI) is the most frequent bacterial infectious pathology during preg-
nancy. Efforts to accomplish an early detection and treatment are based on universal urine culture during
pregnancy, study of etiologic agents and their susceptibility to antimicrobials prescripted during pregnancy.
Objective: To describe the clinical and microbiological characteristics of cases of UTI in pregnant women
attended in our institution during 2007 and compare them with the reports of 1988 and 2001. Methods: Clini-
cal records of 112 pregnant women who presented UTI were reviewed, establishing the frequency of acute
pyelonephritis (APN), infectious agent and antimicrobial susceptibility. Data were compared statistically with
the records of 2001 and 1988 by calculating odds ratios. Results: The proportion of APN showed a decreasing
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trend between 1988, 2001 and 2007 (p<0.001). Escherichia coli was the most frequent infectious agent,
although its frequency reduced between 2001 and 2007 (OR 0.32; IC95% 0.17-0.58). On the other hand,
the frequency of UTI caused by Streptococcus agalactiae (GBS) increased during the same period of time
(OR 3.98; 1.85-8.67). Antimicrobial susceptibility to ampicillin, gentamicin, nitrofurantoin y cotrimoxazole did
not present significant differences between 2001-2007. Conclusion: A change in the clinical and microbio-
logical characteristics of UTI in pregnant women was documented. The proportion of APN and UTI caused

by Escherichia coli were reduced.

KEY WORDS: Urinary tract infection, pregnancy, antimicrobial resistance

INTRODUCCION

La infeccion del tracto urinario (ITU) es la patolo-
gia infecciosa bacteriana mas frecuente del emba-
razo (1). Esta puede clasificarse en tres tipos: bacte-
riuria asintomatica (BA) (2-10%), cistitis aguda (CA)
(1-3%) vy pielonefritis aguda (PNA) (0,5-1,5%) (2).
La mayoria de los casos de PNA son consecuen-
cia de ITU bajas (BA y CA) no tratadas, recurrentes
o tratadas inadecuadamente (2). La relacion entre
BA en el embarazo con PNA y prondstico perina-
tal adverso fue sugerido por primera vez por Kass
en 1959, en un estudio randomizado-controlado, el
cual demostré que tratando a las gestantes con BA
se prevenia el desarrollo de PNA, evitdandose mas
del 20% de los partos prematuros (3,4).

La PNA es la causa mas comun de hospitali-
zacion no obstétrica durante el embarazo y puede
asociarse a dinamica uterina, sepsis materna y
sindrome de distrés respiratorio del adulto (2,5,6).
La pesquisa sistematica de BA en el embarazo se
asocia a una reduccion significativa de PNA y de
bajo peso al nacer, sin embargo, el impacto sobre
la incidencia de prematurez es dudoso (7).

No hay duda que la terapia antimicrobiana es
necesaria cuando la ITU se desarrolla durante el
embarazo. Las gestantes diagnosticadas con CA o
PNA suelen ser tratadas empiricamente antes de
conocerse la sensibilidad antimicrobiana de los uro-
patogenos (8), basandose la eleccion de la terapia
antibidtica en los patrones de sensibilidad estable-
cidos especificamente por cada institucion (2,9).

El objetivo de la terapia es mantener la orina
estéril durante toda la gestacion, sin embargo, la
mejor estrategia para lograr este objetivo aun no
esté establecida. Actualmente no existe consenso
acerca del antimicrobiano a elegir, duracién de la
terapia o del uso profilactico de antibidticos duran-
te el embarazo (10-13). En paises de bajos recur-
sos esta situacion es aun mas compleja, debido a
la carencia de datos referentes a la resistencia a
antimicrobianos por bacterias causantes de ITU
durante el embarazo, existiendo ademas poca in-

formacion en relacion al costo, seguridad y efica-
cia de los nuevos farmacos disponibles. Bajo estas
circunstancias es posible que los antibiéticos sean
prescritos de manera inapropiada, favoreciendo la
resistencia a estos medicamentos (14,15).

En 1988 evaluamos la sensibilidad antimicrobia-
na de uropatégenos encontrados durante el emba-
razo y la proporcién de PNA observada. A partir de
esta informacion, se desarrollaron guias de practica
clinica para el manejo de BA y PNA. En 2001, se
hizo una primera reevaluacion, la cual mostré una
tendencia hacia la reduccion de los episodios de
PNA y cambios en los patrones de resistencia anti-
microbiana (16).

El objetivo de este estudio es describir las ten-
dencias de las caracteristicas clinicas y microbiolo-
gicas de los casos de ITU en embarazadas atendi-
das en la Institucion en 2007, comparandolas con
los datos registrados en 1988 y 2001.

PACIENTES Y METODOS

Se identificaron los casos de ITU en embara-
zadas ocurridos durante el afio 2007 mediante la
revision de las fichas clinicas de las pacientes que
controlaron su embarazo en el Policlinico de Obste-
tricia del Hospital Clinico de la Pontificia Universidad
Catolica de Chile. Se incluyeron también pacientes
atendidas en el servicio de urgencia y hospitaliza-
das con diagnéstico de PNA. Se definié6 BA como
un recuento mayor a 100.000 unidades formadoras
de colonias (UFC) por mL de orina de segundo cho-
rro, en una paciente asintomatica (examen tomado
a modo de tamizaje de ingreso a control prenatal).
La CA fue descrita como presencia de sintomas
urinarios bajos tales como disuria, polaquiuria, te-
nesmo vesical y urgencia miccional, sin asociacion
a fiebre, ni dolor lumbar a la pufo percusion, mas
la presencia de un urocultivo positivo con mas de
100.000 UFC/mL.

La BA y CA fueron agrupadas bajo el nombre
de ITU baja, para efectos de andlisis. Por su par-
te, se definid PNA o ITU alta como un cuadro febril
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asociado a dolor lumbar unilateral, pufio percusion
positiva, calofrios y orina turbia, con o sin sintomas
urinarios bajos y con un urocultivo positivo con mas
de 100.000 UFC/mL. Para cada embarazada se re-
gistré el tipo clinico de ITU (ITU baja vs. alta), agen-
te causal, susceptibilidad antimicrobiana, duracion
y dosis del antibidtico utilizado, resultado del uro-
cultivo de control y presencia de recaida.

En relacion al procesamiento de las muestras
de orina, ésta se obtuvo por segundo chorro, sem-
brandose con asa calibrada en agar sangre y Mac-
Conkey con técnica cuantitativa. La susceptibilidad
antimicrobiana se analizé a través de concentracion
inhibitoria minima (CIM), de acuerdo a la normativa
de NCCLS (10). Se estudio sensibilidad de las ce-
pas a ampicilina, cefazolina, cefadroxilo, cefuroxi-
ma, gentamicina, cotrimoxazol y nitrofurantoina.

Se compararon los resultados obtenidos en
2007 con aquellos registrados en 2001 y 1988, me-
diante el célculo de Odds Ratio (OR) y pueba de
Chi-cuadrado para tendencias. Se considerd esta-
disticamente significativo todo valor p<0,05.

RESULTADOS

Durante 2007 se identificaron 112 embarazadas
que presentaron un episodio de ITU, las cuales fue-
ron incluidas en el analisis del cuadro clinico y del
tipo de uropatégeno. Para el estudio de suscepti-
bilidad antimicrobiana hubo cuatro casos para los
cuales se reportaron cultivos con dos uropatégenos
aislados. En estas cuatro pacientes se realiz6é an-
tibiograma para cada germen, independiente del
numero de UFC, de modo que para el analisis de
los datos de sensibilidad se conté con un universo
de 116 informes.

En relacion al cuadro clinico, la ITU alta se pre-
senté en 4/112 pacientes (3,6%), demostrandose
una tendencia decreciente de la proporcion ITU
alta/ITU total al comparar con los afios 2001 y 1988
(chi-cuadrado para tendencias p<0,001) (Tabla I).
El uropatégeno mas frecuentemente aislado fue E.
coli (60/116 = 51,7%) (Tabla Il) demostrandose una
reduccion significativa en comparacion al 77,3%
documentado en 2001 (OR 0,32; 1C95% 0,17-0,58).
Le sigue en frecuencia Streptococcus agalactiae
(38/116 = 32,8%), el cual mostré un aumento sig-
nificativo en relacién al 10,9% observado en 2001
(OR 3,98; IC 95% 1,85-8,67). En las cuatro pacien-
tes con PNA aguda en 2007 el microorganismo ais-
lado fue E. coli.

La Tabla Il resume la frecuencia de resisten-
cia antimicrobiana de todas las cepas en conjunto,
correspondiendo el mayor porcentaje a ampicilina

(21,1%). En comparacioén al afio 2001, no se de-
mostraron diferencias significativas en los patrones
de resistencia antimicrobiana de ampicilina, genta-
micina, nitrofurantoina y cotrimoxazol (unicos anti-
bidticos comparados estadisticamente).

Analizada separadamente, E. coli presento
30% de resistencia a ampicilina, 10,5% a cefadroxi-
lo, 1,6% a cefazolina y 20,3% a cotrimoxazol, sin
reportarse resistencia a cefuroximo, gentamicina y
nitrofurantoina (Tabla IV). Streptococcus grupo B
continua siendo 100% sensible a ampicilina.

Finalmente, en relacién al seguimiento rea-
lizado a las pacientes del afio en estudio, 88/112
(78,6%) tenian urocultivo de control, resultando po-
sitivo en 17/88 (19,3%). Los microorganismos mas
frecuentemente aislados fueron E. coli y SGB. En
estas pacientes se llevé a cabo un segundo trata-
miento, basado en el resultado de sus respectivos
antibiogramas.

DISCUSION

Aunque la incidencia de BA es similar en mu-
jeres embarazadas que en las que no lo estan, la
prevalencia de PNA es significativamente mayor en
gestantes con BA. De hecho, 20-30% de las BA no
tratadas durante el embarazo desarrollaran PNA,
complicacion grave responsable de distrés respira-
torio del adulto y shock séptico en los casos mas
severos (6). Es por esto que en el primer control
prenatal se realiza rutinariamente un urocultivo,
cuyo objetivo es reducir la incidencia de esta seria
patologia. Nuestra serie muestra una reduccion sig-
nificativa de la proporcion de PNA en los ultimos 20
afos, presentandose actualmente sélo en un 3,6%
de los casos reportados, lo que es concordante con
la literatura (7,16).

Tablal

FRECUENCIA DE PIELONEFRITIS AGUDA EN
EMBARAZADAS QUE CURSARON ITU.
HOSPITAL CLINICO UNIVERSIDAD CATOLICA,

1988-2007
1988 2001 2007
(n=110) (n=110) (n=112)
29 12 4
Pielonefritis aguda
(26,3%) (10,9%) (3,6%)
Odds ratio (OR) 1,00 0,34 0,10

* Chi-cuadrado para tendencias p <0,001
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Tabla Il

PRINCIPALES MICROORGANISMOS i
CAUSANTES DE ITU EN EMBARAZADAS. HOSPITAL CLINICO UNIVERSIDAD CATOLICA,

1988-2007

1988 2001 2007
Uropatégeno (n=110) (n=110) (n=116)
Escherichia coli 80 76,5 51,7
Streptococcus agalactiae 0,0 10,8 32,7
Staphylococcus coagulasa (-) 0,0 3,6 5,2
Enterococcus 0,0 54 4,4
Klebsiella pneumoniae 10 1,8 2,6
Proteus mirabilis 6 0 2,6
Enterobacteraerogenes 4 1,8 0,8
Total 100 100 100

* Valores expresados en porcentajes
Tabla lll

RESISTENCIA ANTIMICROBIANA DE UROPATOGENOS EN EMBARAZADAS. HOSPITAL CLIiNICO
UNIVERSIDAD CATOLICA, 1988-2007

1988 2001 2007
(n=110) (n=110) (n=116)
Antibiético
Q 9o Q o Q 9o
€ kel € kel € kel
[0} Q [0}
3 E 7 £ 7 £
8 L R L oS L
g =g S £ s =g
Ampicilina 35 0,0 32,6 0,9 21,1 0,0
Cefadroxilo 10 0,0
Cefazolina 0,0 0,0 8 11 2,6 1,3
Cefuroxima 1,5 0,0
Gentamicina 0,0 33 3,4 0,0 1,3 2,6
Nitrofurantoina 8,1 0,0 9,6 0,0 3,8 3,8
Cotrimoxazol 20,1 0,0 31,8 0,0 18 0,0
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Tabla IV
RESISTENCIA ANTIMICROBIANA DE
ESCHERICHIA COLI. H0$PITAL CLINICO
UNIVERSIDAD CATOLICA, 2007
Escherichia coli
Antibiético Resistente Intermedio
(%) (%)
Ampicilina 30 0,0
Cefadroxilo 10,5 0,0
Cefazolina 1,6 1,6
Cefuroxima 0,0 0,0
Gentamicina 0,0 3,3
Nitrofurantoina 0,0 1,6
Cotrimoxazol 20,3 0,0

La eleccién del antibidtico para tratar las ITU
debe ser guiado por los parametros locales de re-
sistencia, evidenciados por ensayos clinicos. Una
revision sistematica sobre tratamientos para ITU
sintomaticas durante el embarazo concluyé que
aunque un tratamiento antibiético cura efectiva-
mente las ITU durante éste, no hay suficientes da-
tos para recomendar un régimen especifico (17).

En el Servicio de Obstetricia de la Universidad
Catdlica aplicamos esta recomendacion basando-
se en los resultados encontrados a nivel local. En
1988 se publicé el primer reporte de los patdgenos
mas frecuentes y su susceptibilidad antimicrobiana
(18), el cual nos ha servido como base para los es-
quemas empiricos aplicados en nuestra institucion
en la actualidad. Basados en este reporte y en su
reevaluacion el afo 2001 (16), el tratamiento de
eleccion corresponde a cefalosporinas de prime-
ra generacion, de administracion oral en ITU baja
(cefadroxilo) y parenteral en el caso de PNA (ce-
fazolina), lo cual ha demostrado bastante éxito al
analizar los resultados actuales.

La reduccion significativa de la proporcion de
casos de PNA en los ultimos 20 afios probablemen-
te se debe a la aplicacion sistematica de tamizaje
con urocultivo realizado al inicio de los controles
prenatales.

En relacion a los uropatdgenos cultivados, la
E. coli mantiene el primer lugar, con un porcentaje
similar al reportado en otros estudios a nivel mun-
dial (6, 19-21). Blomberg y cols (22), reportaron una

frecuencia de sélo 25,2%, mas en su estudio, hay
cepas gramnegativas no identificadas, las cuales
sumaban un 21% del total de casos. Este patégeno
continua siendo el principal agente causante de ITU
tanto a nivel mundial como en nuestra institucion,
probablemente debido a su gran capacidad de in-
vadir células epiteliales mediante adhesinas y he-
molisinas. En segundo lugar se encuentra el SGB,
agente que ha presentado un aumento estadistica-
mente significativo con respecto a la proporcion de
casos reportados el afio 2001. Este hecho es rele-
vante desde un punto de vista epidemioldgico, pero
no asi en relacion a la terapia, ya que el tratamiento
de eleccion utilizado en la institucion tiene buena
cobertura para ambos patégenos.

En el analisis de la sensibilidad general de los
uropatégenos aislados en nuestra serie, encontra-
mos que no hubo variacion significativa en cuanto
al patron de resistencia con respecto al afio 2001,
siendo similar también a los mostrados en los es-
tudios internacionales (6,19-22). Cabe destacar la
buena sensibilidad de la E. coli a las cefalosporinas
de primera generacion, asi como la susceptibilidad
del 100% de los casos de SGB a la ampicilina. Ce-
furoxima, gentamicina y nitrofurantoina contindan
siendo una buena alternativa terapéutica ya que
muestran sensibilidad adecuada en el estudio de
susceptibilidad. Es probable que este hallazgo se
deba a la disminucién en su uso como farmacos
de primera linea, principalmente en el caso de la
nitrofurantoina.

En cuanto al seguimiento realizado a las 112
pacientes del afio 2007, se dispuso del uroculti-
vo de control en 88 de ellas. Teniendo en cuenta
que cerca del 20% de los cultivos efectuados en
forma posterior al tratamiento resultaron positivos,
podemos concluir la importancia de realizar un
seguimiento mas controlado de las pacientes que
cursan con ITU durante el embarazo. Esto refuerza
la dificultad para esterilizar la orina en mujeres em-
barazadas en comparacioén con las no gestantes a
pesar de la sensibilidad in vitro a un antimicrobiano,
la dificultad para proponer tratamientos acortados
y la obligatoriedad de contar con un urocultivo de
control pos tratamiento en esta circunstancia.

CONCLUSION

Hubo una reduccion significativa en la propor-
cion de PNA en las embarazadas durante las ul-
timas dos décadas. Los patdgenos involucrados
siguen siendo los mismos y la sensibilidad de éstos
a los antimicrobianos se mantienen relativamente
estable durante este periodo.
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