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11 | Infeccion urinaria

M. Torres, A. Mattera

Generalidades

Se considera infeccién urinaria a la presencia de bacterias en sectores normalmente estériles
del aparato urinario, con la consiguiente respuesta inflamatoria. Las infecciones urinarias (IU)
constituyen una patologia muy frecuente, de elevada morbilidad, en muchos pacientes son
recurrentes o pueden determinar complicaciones graves como sepsis o secuelas importantes,
como dafio renal.

Desde el punto de vista anatémico, cabe recordar la divisién del tracto urinario en dos
sectores, alto (rifiones, pelvis renales y uréteres) y bajo (vejiga y uretra).

Definiciones

*  Bacteriuria: presencia de bacterias en la orina.

*  Bacteriuria sintomdtica o asintomdtica: segin se acompafie o no de sintomas vinculados al
aparato urinario.

* Bacteriuria significativa: ndmero de bacterias por mililitro de orina que se corresponde
estadfsticamente con una infeccién urinaria.

En los afios 50, Kass defini6 el recuento de 100.000 o méas colonias por ml de orina (10°
ufc/ml) como criterio de bacteriuria significativa, o sea indicadora de IU verdadera. Este criterio
fue establecido comparando el nimero de bacterias por ml de orina en muestras obtenidas
por puncién suprapibica (PSP) y chorro medio en mujeres con pieloniefritis sintomética.
Con el correr del tiempo, otros autores han propuesto niveles menores para el diagnéstico
de bacteriuria significativa, en ciertas poblaciones de pacientes sintométicos, por ejemplo
10° ufc/ml y 10? ufc/ml. Bajos recuentos bacterianos podrian deberse también a IU por cocos
grampositivos, diuresis forzada, antimicrobianos suministrados previamente, contaminacién
de la muestra, o muestras tomadas muy al inicio de la enfermedad. Es importante recordar
que también se observan recuentos bajos en IU adquiridas por via hematégena.

Epidemiologia

La prevalencia de IU varfa con el sexo y la edad. En recién nacidos y lactantes son mas comu-
nes en varones y suelen asociarse a anomalfas congénitas. Ya en edad escolar predominan en
mujeres, lo cual se mantiene durante la edad adulta. Algunas condiciones como el embarazo
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y la diabetes, se asocian a una mayor incidencia. En la vejez, las tasas de IU son mayores
en mujeres pero se observa un aumento de los casos en hombres, asociado a enfermedades
tales como pobre vaciamiento vesical debido a prolapso uterino o uropatfa obstructiva por
enfermedad prostatica.

Flora del tracto urinario

Como se menciond en el correspondiente capitulo, el tracto urinario es estéril, salvo el sector
distal de la uretra, que se encuentra colonizado por bacterias procedentes de piel y perineo
adyacentes (Corynebacterium spp, Lactobacillus spp, S. epidermidis, enterobacterias, etc.).

Agentes etioldgicos

En la gran mayorfa de los casos, se trata de infecciones monomicrobianas y predominan los
bacilos gramnegativos. Los agentes pueden variar segtin la edad, sexo y patologfa subyacente.
El agente m4s frecuente es Escherichia coli. En las infecciones de pacientes ambulatorios pre-
domina E. coli, seguido de Klebsiella spp., Proteus spp. y otros bacilos gramnegativos y cocos
grampositivos, como S. saprophyticus, Enterococcus spp. y Streptococcus agalactiae. Proteus spp.
suele asociarse a anomalfas de la via urinaria, especialmente litiasis.

Mais raramente Haemophilus influenzae se aisla de infecciones comunitarias.

En infecciones hospitalarias, pacientes con enfermedad urolégica subyacente o portadores
de sondas, la frecuencia relativa de E. coli disminuye y se afslan Pseudomonas spp., otros baci-
los gramnegativos no fermentadores, enterobacterias como Klebsiella spp., Enterobacter spp.,
Serratia spp. y levaduras. Suele tratarse ademas de cepas més resistentes a los antibidticos.
Infecciones por S. aureus o Salmonella spp. indican generalmente infeccién renal metastasica
en el curso de una bacteriemia. Cabe recordar que Mycobacterium tuberculosis también puede
producir infeccién renal por via hematégena.

Las IU polimicrobianas son excepcionales y se observan en sondados o pacientes con
fistulas que comunican la via urinaria con intestino o vagina. Adenovirus tipo 11 causa cistitis
hemorragia epidémica, especialmente en nifios varones. Chlamydia trachomatis produce uretritis
que ser4 tratada en otro capitulo. El papel de otros agentes (Gardnerella vaginalis, Mycoplasma
hominis, Ureaplasma wrealyticum) ha sido postulado, pero no del todo aclarado.

Patogenia

En la gran mayorfa de los casos, la IU es causada por microorganismos del tubo digestivo

del propio paciente, que alcanzan el tracto urinario por la via ascendente. M4s raramente lo

hacen por via hematdgena, en el curso de una bacteriemia a partir de un foco a distancia.

Una vez en la via urinaria deben ser capaces de adherirse y multiplicarse. Como en otros

casos, que se desarrolle o no IU depende de los mecanismos de defensa del huésped y los

atributos patogénicos del germen. Los mecanismos de defensa del tracto urinario son los que
se enumeran a continuacion.

1. Ellibre flujo de orina, el vaciamiento vesical periédico, determina un lavado por arrastre
que impide que gérmenes con escasa afinidad por el urotelio lo colonicen. El flujo urinario
comprometido de forma mecénica o funcional es la condicién predisponente mas comdn
en pacientes con infeccién urinaria. Esta obstruccion puede deberse a calculos, hipertrofia
prostatica, etc.
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2. Normalmente, la vélvula vesicoureteral previene el reflujo de orina de la vejiga hacia
sectores més altos. Alteraciones funcionales o anatémicas de esta determinan un mayor
riesgo, que se observa especialmente en la infancia.

3. La protefna de Tamm Horsfall, presente en la orina, contiene numerosos residuos de
manosa que inhiben competitivamente la adherencia mediada por los pili manosasensi-
bles.

4. Lamucosa intacta es también una efectiva barrera frente a la colonizacién. Algunas bac-
terias como S. saprophyticus requieren la presencia de fibras de coldgeno que se exponen
en la superficie luego de microtraumatismos (durante las relaciones sexuales), lo que
explicarfa la presencia de este agente en IU en mujeres en edad genital activa.

5. Ciertas caracteristicas de la orina normal como la elevada osmolaridad, el contenido de
urea y el pH 4cido, inhiben el crecimiento bacteriano.

6. ElpH 4cido de la vagina, determinado por la flora normal en la mujer y la actividad anti-
microbiana de las secreciones prostaticas en el hombre contribuyen también a dificultar
la colonizacién perineal por potenciales patégenos.

Ademas de los pacientes con obstruccién al flujo de orina, se encuentran predispues-

a) Los diabéticos con descontrol metabdlico, la glucosuria favorece el desarrollo bacteria-
no.

b) Embarazadas, ya que durante esa etapa existe un mayor riesgo de infeccién urinaria debido
a factores mecdnicos (disminucién de la capacidad vesical provocada por la expansién
del dtero, la presencia de hidrouréter, la disminucién de la peristalsis y atonfa ureteral)
y también factores hormonales que determinan cambios (metaplasia de células del uroe-
pitelio, aumento del tamafio renal y disminucién de la capacidad de concentrar). Even-
tualmente, la presencia de glucosuria, en pacientes con diabetes gestacional contribuye
también a un mayor riesgo. Ademés la asociacién de bacteriuria (sintomética o no) con
parto prematuro y bajo peso al nacer, ha sido fehacientemente demostrada, por ello se
recomienda la deteccién sisteméatica de la bacteriuria, como rutina de embarazo.

c) Nifios portadores de reflujo vesicoureteral y otras anomalias. Se estima que hasta un 50%
de los nifios con IU tienen reflujo.

d) Pacientes con vejiga neurdgena en los que el incorrecto vaciado determina orina residual
vesical que se coloniza facilmente.

Mecanismos de virulencia

Las cepas de E. coli uropatégenas (UPEC) suelen diferir de otras cepas de E. coli que integran
la flora fecal y no se encuentran como agentes de IU (no uropatégenas). Cepas de UPEC
demuestran una mayor capacidad de adherencia a células del epitelio vaginal y urinario,
resistencia al poder bactericida del suero, produccién de hemolisina, y mayor produccién
de antigeno capsular (antigeno K). Pertenecen ademés a un limitado ntimero de serogrupos
(01,02, 04, 06, O7, 08, 09, O11, 018, 022, 025,062 Y O75) .

La adherencia es importante no solo en la infectividad, sino que ciertas cepas exhiben una
mayor capacidad de producir IU altas. La adhesién esta mediada por ligandos especificos que
se unen a receptores del huésped. Esos ligandos son pequefias protefnas localizadas en los pili.
Pili tipo 1: presente en muchas enterobacterias, se une a residuos mandsidos presentes en las
células del huésped. Esa unién puede ser inhibida competitivamente por la manosa, por lo que
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se denominan manosa sensibles. Se cree que no son las adhesinas mds importantes. Fimbrias P:
no se inhibe su unién por manosa, por lo que se denominan manosa resitentes. Son expresadas
por el 90% de las cepas que causan infecciones altas. Anticuerpos anti fimbrias P impiden el
desarrollo de pielonefritis en modelos animales. Otras adhesinas manosarresistentes como
adhesinas X, han sido identificadas. La adhesién mediante fimbrias probablemente también
esté presente en infecciones causadas por Klebsiella spp. o S. saprophyticus.

Una vez que la bacteria logra adherirse intervienen otros factores. La hemolisina, presente
en cepas UPEC, serfa importante en el dafio celular y en lograr que exista hierro disponible
para la bacteria. La aerobactina es un sideréforo, protefna que proporciona hierro a la bacteria.
El antigeno K, como en otros casos, su capsula inhibe la fagocitosis. La endotoxina o LPS con-
tribuye a la inflamacién a nivel renal y a las manifestaciones sistémicas en pacientes sépticos.
La ureasa, producida por Proteus spp., es una enzima que desdobla la urea presente en la orina
en amonio y diéxido de carbono, determinando una elevacién del pH urinario. El medio més
alcalino da como resultado la precipitacién de sales de calcio y magnesio y la formacién de
célculos, que a su vez sirven como reservorio de bacterias. También producen ureasa aunque
en menor cantidad, Klebsiella spp. y S. saprophyticus. Las cepas aisladas de pacientes con IU'y
patologia urolégica subyacente suelen exhibir menos atributos de virulencia.

Manifestaciones clinicas

Cl4sicamente la presencia de fiebre y dolor en una o ambas fosas lumbares se considera
indicadora de pielonefritis, en tanto la disuria y la polaquiuria serfan propias de la cisititis.
Debido a diferencias terapéuticas y pronésticas de las infecciones altas y bajas, se han hecho
numerosos esfuerzos en intentar localizar la altura de la infeccién sin que ninguna técnica fuera
lo suficientemente practica para su uso rutinario. Si bien los signos y sintomas pueden sugerir
la localizacién de la infeccién (alta o baja), no son especificos. Es bueno entonces recordar
que las manifestaciones clinicas no siempre permiten establecer un diagndstico preciso de
localizacién. En base a la presencia o ausencia de condiciones subyacentes que favorezcan la
infeccién es cldsico clasificar a las IU en complicadas y no complicadas.

* Cistitis aguda: ocurre principalmente en mujeres jévenes sin patologfa subyacente. Se
manifiesta por ardor miccional, disuria, polaquiuria, eventualmente hematuria y dolor
supraptbico. El diagnéstico diferencial se debe establecer con otras causas de disuria
(vaginitis y uretritis). Se estima que entre 10% y 35% de las pacientes con este cuadro
clinico presentan ademas infeccién renal oculta.

*  Pielonefritis aguda no complicada: caracteristicamente los pacientes se presentan con dolor
en fosas lumbares, asociado a sintomas sistémicos como fiebre, vémitos, etc., pudiendo o
no presentar sintomas concomitantes de cistitis. El cuadro clinico puede ser de gravedad
variable, incluyendo sepsis y shock séptico.

* [U complicadas: en este grupo se consideran todas las infecciones en pacientes de sexo
masculino y las de mujeres con factores predisponentes. Suelen presentarse de manera
menos tipica, las complicaciones y las fallas terapéuticas son més frecuentes.

*  Sindrome uretral agudo: definido como el que se presenta en mujeres jévenes que tienen
disuria y piuria con urocultivos con recuentos menores a 10° ufc/ml. Este sindrome puede
deberse a uretrocistitis (por E.coli, etc.) o a otras causas (vaginitis, infeccién por N. go-
norrhoeae, C. trachomatis o herpes genital). De acuerdo a Stam y cols. en estas pacientes,
recuentos tan bajos como 10? ufc/ml son significativos.

*  Drostatitis: la prostatitis aguda se presenta con fiebre y dolor perineal y lumbar y dolor a la
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palpacién prostatica. Usualmente es debida a E.coli 0 m4s raramente a N. gonorrhoeae en
jovenes. La prostatitis crénica se manifiesta con sfntomas menos precisos o por bacteriuria
recurrente. Para el tratamiento se requieren drogas que alcancen buena concentracién en
el tejido prostético (trimetoprim-sulfa, quinolonas fluoradas) por periodos prolongados.

e [U enel paciente sondado: luego de colocada la sonda, la probabilidad de desarrollar bacte-
riuria aumenta con los dias de permanencia. Habitualmente el paciente est4 asintomatico.
Sin embargo, la bacteriuria asociada a sonda vesical constituye una causa muy importante
de infeccién hospitalaria y bacteriemia por gramnegativos. Los gérmenes ingresan a la
via urinaria en el momento de la insercién de la sonda, por via periuretral o bien con-
taminando el sistema de drenaje. Por ello, las medidas de prevencién més importantes
son extremar las medidas de antisepsia al colocar la sonda, preferiblemente por personal
bien entrenado, maximizar la higiene del 4rea perineal y del meato uretral y mantener el
sistema colector cerrado.

Diagnéstico de laboratorio

*  DPruebas de tamizaje: son pruebas rapidas, que permiten una orientacién inicial; es conve-
niente realizarlas en orina de chorro medio.

* Estearasas leucocitarias: son enzimas presentes en leucocitos, indican piuria, en general
asociada a infeccién urinaria, pero que también pueden obedecer a otras causas. Un
resultado positivo se correlaciona con la presencia de més de 10 leucocitos por campo.
Pueden presentar falsos positivos debido a albuminuria, acido ascérbico, detergentes, o
bien inflamacién de otra causa o contaminacién con secreciones vaginales. Los falsos
negativos se deben a la presencia de menos de 10 piocitos por campo y demoras en el
procesamiento (luego de 3 horas 35% pasan a ser negativos)

*  Prueba de nitritos: presentes en la orina por la reduccién de nitratos a nitritos ocasionada
por bacterias nitratorreductasa positvas (Enterobacteriaceae). Falsos positivos pueden ser
debidos a demoras en el transporte, sobrecrecimiento bacteriano, ciertas drogas, etc.;
falsos negativos se ven en infecciones causadas por Enterococcus spp. y otros gérmenes
nitratorreductasa negativos, y en pacientes con dieta con escasos nitratos. La realizacién
simultanea de estos dos test (disponibles en tiras reactivas comerciales) tiene una sen-
sibilidad y especificidad elevadas si se los compara con recuentos de 10° colonias por ml
de orina, pero la sensibilidad es menor para recuentos més bajos.

UROCULTIVO

Es el cultivo de la orina, que debe ser obtenida en condiciones especiales para evitar la
contaminacién con flora de la uretra distal y el perineo. El método elegido para la toma de
la muestra depender4 del paciente. Como en todo estudio microbioldgico se deben recordar
ciertas premisas basicas.

* Lamuestra debe provenir del sitio de infeccién.

¢ Se debe evitar la contaminacién con flora normal adyacente.

* Recoger la muestra previo a la administracién de antimicrobianos.

* Adjuntar boleta con datos del paciente, datos clinicos y forma de obtencién.

* No enviar muestras en colectores, mal tapadas, sucias o derramadas.
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OBTENCION DE LA MUESTRA
Para urocultivo se prefiere utilizar como contenedor un frasco estéril, boca ancha, tapa de

rosca, correctamente rotulado.

a)

b)

Chorro medio: es un método no invasivo que consiste en recoger la porcién media del
chorro de orina emitida en forma espontanea, descartando la porcién inicial para eliminar
la flora. Es preferible la primera orina de la mafiana o al menos tres horas de retencién
(orina preincubada). Se debe indicar al paciente lavar la zona genital con abundante
agua y jabdn, enjuagarse con abundante agua, comenzar a orinar descartando el primer
chorro, sin detener la miccién recoger Gnicamente la parte media del chorro de orina en
el frasco sin tocar la piel, cerrar bien el frasco, rotularlo. Si el procedimiento no se realiza
correctamente, la orina se contaminard y el examen deber4 repetirse. Los cultivos de orina
polimicrobianos suelen indicar contaminacién. Significan una pérdida, ya que aumentan
los costos de la atencién médica y retrasan la terapéutica. La cooperacién del paciente
mejora los resultados, para ello se le deben brindar instrucciones por escrito, en forma
clara y sencilla, especialmente para pacientes ambulatorios. Esto evita el uso de técnicas
de recoleccién invasivas, disminuye las repeticiones y mejora el tiempo de devolucién
del resultado. Los servicios con porcentajes elevados de repeticién de urocultivos deben
revisar su técnica de recoleccién. En algunos pacientes se presentan dificultades.

En lactantes y nifios sin control de esfinteres se debe esperar a que el nifio orine, (reco-
leccién “al acecho”), a veces son necesarias dos muestras. De todos modos, la muestra
obtenida mediante bolsas colectoras se desaconseja debido a que se contamina con faci-
lidad.

En embarazadas: en el dltimo trimestre por el aumento de la altura uterina y la mayor
frecuencia de la miccién son frecuentes estudios contaminados.

En pacientes ancianos, que no colaboran o que tienen patologfa de cadera, etc.

Puncién suprapribica: constituye el “patrén de oro”, ya que se obtiene la muestra directa-
mente de la vejiga, es relativamente sencilla en lactantes menores de un afio. Realizada
por un médico entrenado presenta escasas complicaciones. Especialmente indicada en
nifios graves, urocultivos anteriores no concluyentes, diarrea, vulvitis, etc. La desventaja es
que se trata de un método invasivo. Las ventajas son que permite documentar infecciones
con bajo recuento bacteriano e infecciones por anaerobios (muy raras).

Cateterizacién vesical: 1a colocacién de sonda vesical con el Gnico fin de obtener una muestra
para urocultivo se desaconseja, debido al riesgo de infeccién ascendente iatrogénica. Debe
reservarse para indicaciones puntuales y ser realizada por personal bien entrenado.
Puncién de sonda vesical: en pacientes sondados se puede obtener orina pinzando la sonda 'y
luego puncionando con jeringa y aguja por encima, previa desinfeccién de la sonda. Debido
a que los pacientes sondados a permanencia desarrollan invariablemente colonizacién de
la sonda y bacteriuria, estos urocultivos son de muy escaso valor.

Diagnéstico de tuberculosis: 1a tuberculosis renal es paucibacilar, por lo que se requieren cinco
muestras de orina de chorro medio, recogidas en dfas sucesivos, con volumen no menor
a 50 ml, que sera concentrado mediante centrifugacién. Luego se realizarén coloraciones
y siembra en medios adecuados.

TRANSPORTE Y CONSERVACION DE LA MUESTRA

Como en todos los casos, es preferible enviar la muestra al laboratorio de inmediato, dentro
de las dos horas, de lo contrario mantenerla refrigerada (4°C a 8 2C) no mas de 24 horas,
para no alterar el recuento bacteriano.
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PROCESAMIENTO INICIAL
La interpretacién del urocultivo por chorro medio implica un resultado cuantitativo, por
lo que es elemental sembrar un volumen conocido de orina. Esto se logra mediante el uso
de ansas bacterioldgicas calibradas que cargan un volumen conocido; por ejemplo 10 o 100
microlitros. El nimero de colonias obtenidas (unidades formadoras de colonias) es luego
multiplicado por el ndmero de veces que el in6culo entra en 1 ml.

Medios de cultivo empleados: deben permitir el desarrollo de los patégenos més frecuentes.
Se usan en general agar sangre ovina (medio no selectivo, permite apreciar caracteristicas co-
loniales, determinar la hemdlisis, etc.) en combinacién con agar Mac Conkey lactosa (selectivo
y diferencial para bacilos gramnegativos no exigentes). También agar CLED (agar cisteina
lactosa, deficiente en electrolitos) es un medio diferencial que inhibe el “hauch” de Proteus
spp- Las placas son incubadas en atmésfera aerobia y examinadas a las 24 y 48 horas.

INTERPRETACION DEL UROCULTIVO

Para el caso de pacientes con sintomas es suficiente con una muestra por chorro medio para
la interpretacién del estudio, y es por ello que se considera imprescindible contar con el dato
clinico. Pueden requerirse muestras repetidas para el diagnéstico de pacientes asintomaticos.
La especificidad aumenta al repetir la muestra.

N2 de cultivos Especificidad
1 muestra 85%

2 muestras 95%

3 muestras 100%

Es fundamental saber como se recolecté la muestra (chorro medio, puncién suprapibica,
puncién de sonda vesical, etc.), si el paciente tenfa o no sintomas, el volumen sembrado vy si
se aisla un probable patégeno urinario o un contaminante.

Recuento de bacterias por volumen de orina: se considera en la orina obtenida por cho-
rro medio; en la orina de puncién vesical todo recuento es significativo. Si se siembran 100
microlitros (ansa 0,1 ml), se multiplica por 10 (cada colonia representa 10 colonias/ml).

Si se usa un ansa de 10 microlitros (0.01 ml) cada colonia representa 100 por ml de
orina.

Recuento Dato clinico Muestra Conducta

> 10*ufc/ml, 102 Sintomatico Chorro medio, sonda | Identificacién
probables patdégenos vesical Antibiograma

> 108 ufc/ml Sintomatico Chorro medio, sonda | Identificacion

1 probable patégeno | Sexo masculino vesical Antibiograma
Tres 0 mas organ- Chorro medio, sonda | Ninguno, repetir
ismos vesical

> 102 ufc/ml prob- Puncién supra- Identificacién
able patégeno (1 o pubica, nefrostomia, | Antibiograma
mas gérmenes) cistoscopia

Tabla adaptada de: Clinical Microbiology Procedures Handbook, American Society for Microbi-
ology
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Principios generales de terapéutica antimicrobiana

El tratamiento antimicrobiano de las infecciones urinarias se basa en los siguientes princi-

pios.

Las drogas a utilizar deben alcanzar buena concentracién en orina. En la infeccién urina-
ria no complicada, el éxito terapéutico se correlaciona con la concentracién inhibitoria
alcanzada en orina, m4s que en plasma. Algunas drogas son solamente bacteriostaticas o
activas exclusivamente en el tracto urinario.

Las més empleadas son quinolonas, algunos betalactdmicos, trimetoprim sulfa, nitrofu-
rantofna y aminoglucésidos.

El tratamiento empirico es en general necesario, hasta obtener el resultado del urocultivo.
(habitualmente 48 horas). Se deben elegir drogas cuyo espectro cubra los posibles agentes
etiolégicos, con menores efectos téxicos, con menor costo y con minimo efecto sobre la
flora normal. Ademas se deben conocer datos epidemiolégicos de sensibilidad y resistencia
a nivel local.

La duracién del tratamiento en la cisititis actualmente se acepta debe ser no menor a tres
dias. Planes terapéuticos de menor duracién tienen una tasa inaceptable de recaida.

De acuerdo a la gravedad del cuadro clinico, la pielonefritis puede requerir hospitaliza-
ci6én o ser tratada en forma ambulatoria. La duracién no debe ser menor a 14 dfas. Es
imprescindible realizar urocultivo.

Bacteriuria asintomadtica: existe evidencia de que el tratamiento es necesario en em-
barazadas, nifios y pacientes con neutropenia o trasplante renal. Para adultos fuera del
embarazo, especialmente los sondados, no hay evidencia de que el tratamiento de la
bacteriuria asintomadtica sea beneficioso.
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