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RESUMEN

Introduccién: La resistencia antimicrobiana es un problema de salud publica a nivel mundial. Desde
el 2018, Uruguay comenzo6 la implementacion de Programas de Optimizacion de Antimicrobianos
(PROA) para enfrentar este problema en las infecciones bacterianas mas frecuentes, entre ellas las
Infecciones del Transito Urinario (ITU).

Objetivo general: Evaluar la adecuacion al flujograma PROA para el manejo de las ITU en el
Departamento de Emergencia del Hospital de Clinicas (HC) en el periodo julio-agosto de 2021.
Materiales y métodos: Se realizd un estudio observacional longitudinal prospectivo, entre julio y
agosto del 2021, en el Departamento de Emergencia del HC. Se incluyeron pacientes mayores de 18
afios que firmaron el consentimiento informado y tuvieron diagnéstico de ITU por el equipo tratante.
Se evalu6 la adecuacion en base a cumplimiento completo, parcial o no cumplimiento de los criterios
establecidos en el flujograma. Se realizé seguimiento a los pacientes para evaluar eventos adversos y
el ajuste antibidtico segun antibiograma.

Resultados: Se incluyeron 56 pacientes. La edad promedio fue de 48 afos, 34 fueron mujeres. Se
diagnosticaron 24 cistitis siendo 12 complicadas, 26 pielonefritis siendo 18 complicadas, 5 prostatitis
siendo todas complicadas y 1 ITU en paciente con sonda vesical. Se observo adecuacion completa en
6 pacientes, adecuacion parcial en 43 y no adecuacion en 7. Se logré seguimiento en 45 pacientes, de
los cuales 13 presentaron antibiogramas positivos, habiendo ajuste antibidtico en 1 de ellos. 5
pacientes presentaron eventos adversos asociados a la medicacién sin determinar el abandono en
ningun caso.

Conclusiones: La adecuacion al flujograma PROA de ITU en la Emergencia del HC en el periodo de
estudio julio-agosto de 2021 fue baja, qué podria obedecer a varios factores.

Palabras clave: Infeccion del Tracto Urinario (ITU), Programa de Optimizacion de Antimicrobianos

(PROA), Resistencia antimicrobiana.

ABSTRACT

Introduction: Antimicrobial resistance is a global public health problem. Since 2018, Uruguay began
the implementation of the Antimicrobial Optimization Program (PROA) in order to confront this
problem within the most frequent bacterial infections, including the Urinary Tract Infections (UTI).
General objective: To assess the adequacy to PROA’s flowchart for the management of UTI in the
Emergency Department of the Hospital de Clinicas (HC) in the period of July-August of 2021.
Materials and methods: A prospective longitudinal observational study was conducted in the period
of July to August of 2021, in the Emergency Department of the Hospital de Clinicas. The study
included patients over 18 years who signed an informed consent and were diagnosed with Urinary
Tract Infection by the medical staff. Adequacy was assessed based on full, partial or non fulfilment of
the established flowchart criteria. Patient follow-up was carried out to evaluate adverse events and

antibiotic adjustment according to antibiogram.



Results: 56 patients were included. The average age was 48 years, 34 were

women. There were 24 cystitis diagnosed of which 12 were complicated, 26 pyelonephritis of which
18 were complicated, 5 prostatitis being all complicated and 1 catheter-associated urinary tract
infection. Full adequacy was observed in 6 patients, partial adequacy in 43, and no adequacy in 7.
Patient follow-up was accomplished in 45 patients, of which 13 presented positive antibiograms,
having antibiotic adjustment in 1 of them. 5 patients presented adverse events associated with
medication without determining withdrawal in any case.

Conclusions: Adequacy to PROA’s flowchart for the management of UTI in the Emergency
Department of the Hospital de Clinicas (HC) in the study period of July-August of 2021 was low,
which could be due to several factors.

Keywords: Antimicrobial Optimization Program (PROA). Urinary Tract Infection (UTI). Antibiotic

Resistance.



INTRODUCCION

La resistencia antimicrobiana es uno de los principales problemas de salud publica a nivel mundial.
Desde el reporte de las primeras resistencia a antimicrobianos en la década de 1940, este problema se
ha ido agravando causado principalmente por el uso inapropiado de antimicrobianos por parte del
personal de salud y la comunidad al ejercer una presion selectiva sobre los microorganismos. (1)
Ademas, en el afio 1998, Austria implement6 uno de los primeros programas para racionalizar el uso
de antibioticos. Posteriormente la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) emite una recomendacion
instando a todos los paises a desarrollar intervenciones y politicas nacionales dirigidas a promover el

uso racional de antibidticos. (2)

Entre las estrategias a nivel institucional que se han desarrollado en Uruguay se destaca la comenzada
en el afio 2018 con la implementacion del Programa de Optimizacion de Antimicrobianos (PROA) del
Hospital de Clinicas (HC), con el objetivo de atender el problema del uso de antimicrobianos a nivel
hospitalario. En ese marco se desarrollaron pautas de tratamiento (flujogramas) adaptadas al medio
local, inicialmente contemplando cinco de las infecciones bacterianas mas frecuentes en nuestro

medio, entre las que se encuentra la Infeccion del Tracto Urinario (ITU). (3)

Las ITU son una de las infecciones bacterianas comunitarias mas prevalentes en nuestro medio.
Generalmente son cuadros de leve a moderada gravedad, de facil diagnostico, que se resuelven en el
primer nivel de atencion con el uso de antibioticos. El tratamiento empirico, la falta de conocimiento
del perfil de resistencia de los microorganismos mas frecuentemente implicados y la falta de

armonizacion de los criterios de severidad propician la prescripcion de tratamientos inadecuados. (3)

Conocer como se implementan programas como el del HC, y si se cumplen con las recomendaciones
de éstos, es una forma de monitorearlos y evaluarlos. Existe un trabajo previo al presente, en el que se
evaluo la adecuacion al flujograma PROA de la neumonia aguda comunitaria (NAC) en el
Departamento de Emergencia del HC, realizado en 2019, también desarrollado en el marco de la
materia Metodologia II de la carrera de Doctor en Medicina de la Facultad de Medicina de la UdelaR.
(4) Uno de los hallazgos fue que habia una inadecuada aplicacion del flujograma para NAC propuesto

por el PROA. Este tipo de conductas aumenta el riesgo de resistencia antimicrobiana.

En la misma linea de investigacion, el presente estudio busca monitorear la implementacion del
fluyjograma PROA para ITU en el Departamento de Emergencia del HC en el periodo de julio-agosto
de 2021, como también otras variables que puedan influir en un correcto tratamiento de dicha

infeccidn.



MARCO TEORICO

1-ANTIBIOTICOS: RELEVANCIA, RESENA, USO RACIONAL

En 1928, Alexander Fleming descubrid, de forma fortuita, la penicilina, el primer compuesto natural
con actividad antibacteriana. El desarrollo de los antimicrobianos permiti6é controlar las infecciones,
que constituian una de las principales causas de muerte. Este desarrollo corresponde a una de las
medidas preventivas mdas eficaces a la hora de disminuir la morbimortalidad, luego de la

potabilizacion del agua y la vacunacion. (5)

Se entiende por antimicrobiano a “aquella molécula natural (producida por un organismo vivo, hongo
o bacteria), sintética o semisintética, capaz de inducir la muerte o la detencion del crecimiento de
bacterias, parasitos, virus u hongos”. Es asi que los antimicrobianos pueden ser clasificados como 1)
antibacterianos, 2) antiparasitarios, 3) antivirales y 4) antifungicos, segin sobre cual de estos cuatro

microorganismos actta. (6)

Todos los medicamentos deben usarse de forma racional y responsable. La OMS define el uso
racional de medicamentos “cuando los pacientes reciben la medicacion adecuada a sus necesidades
clinicas, en las dosis correspondientes a sus requisitos individuales, durante un periodo adecuado, y
al menor costo posible para ellos y para la comunidad”. (7) Asimismo, define el uso apropiado de
antibioticos como “el uso costo-efectivo de antimicrobianos que maximiza el efecto clinico al tiempo
que minimiza la toxicidad relacionada con el farmaco y el desarrollo de resistencia a los

antimicrobianos”. (2)

La antibioticoterapia busca los mejores resultados para el paciente, y para su correcta aplicacion el
médico debe tener en cuenta datos de la clinica, microbiologia, farmacologia y epidemiologia. (8)

El pilar clinico comienza al momento del diagnéstico, cuando el médico tratante sospecha una
infeccion bacteriana. El 80% de las consultas por infecciones extrahospitalarias son por infecciones
respiratorias (IR), de las cuales 80% son de etiologia viral, pero a pesar de esto, entre el 60-80% de la

prescripcion extrahospitalaria de antibioticos son en las IR (8).

En una segunda etapa el médico debe tener en cuenta los posibles microorganismos causales para asi
poder elegir el antibiotico adecuado, basandose en la epidemiologia local como también en
caracteristicas del paciente que puedan influir en el microorganismo causante (estado vacunal,
comorbilidades, hospitalizaciones previas, estado inmunitario y exposicién previa a antibidticos). En
base a estas caracteristicas el médico sera capaz de iniciar un tratamiento empirico basado en que el

microorganismo debe tener una susceptibilidad superior a 80% al antibidtico elegido. El pilar



microbiolégico implica la obtencion siempre que sea posible del microorganismo causante para guiar

la antibioticoterapia, segun el perfil de resistencia antimicrobiana local. (6)

Los antimicrobianos son considerados farmacos «sociales», dada las amplias consecuencias que tiene
su uso tanto a nivel individual del paciente, de la comunidad local e inclusive de las poblaciones

microbianas a nivel mundial. (9)

La forma en que los antimicrobianos son utilizados surge del conjunto de decisiones adoptadas por
pacientes, profesionales sanitarios, granjeros y veterinarios. El uso de los mismos altera el equilibrio
de las poblaciones microbianas, lo cual produce un aumento de los microorganismos resistentes y
cambios en la distribucion de las infecciones. Esto genera que la eficacia que presentan varie en
funcion del lugar y el tiempo, dependiendo de las pautas de utilizacion de cada pais y de los
movimientos de los microorganismos entre las comunidades. El uso inapropiado de los
antimicrobianos condiciona no solo a la poblacion actual, sino que también pone en peligro el

bienestar de las generaciones futuras. (9)

2-RESISTENCIA ANTIMICROBIANA

La resistencia antimicrobiana se define como la capacidad de tolerancia que tiene un microorganismo
hacia concentraciones de antibiodticos clinicamente relevantes. El desarrollo de esta capacidad en
microorganismos sensibles y expuestos a antibioticos es inevitable, ya que es un elemento natural de

la evolucion bacteriana. (10)

La resistencia antimicrobiana en el ser humano ha aumentado con mayor rapidez debido a la
prescripcion inadecuada de antimicrobianos en el ambito de la salud, a la utilizacion inapropiada de
antimicrobianos en el ganado, y a la propagacion en el medio ambiente de genes de resistencia a
antibidticos. Se sugiere que en el afio 2050 moriran mas personas a causa de infecciones producidas

por bacterias resistentes que por cancer. (11)

La resistencia antibidtica reduce las posibilidades de tratamiento eficaz, genera mayor morbilidad y
mortalidad, produce mayor demanda y gasto sanitario, ya sea por la utilizacion de medicamentos
costosos, o también debido a la prolongacion del tiempo de hospitalizacion, entre otros factores. (8,
12)

Promover el uso apropiado de antibidticos constituye una estrategia mas para contener la resistencia
bacteriana, a la que deben integrarse otras estrategias. Estas podrian incluir la creacién de programas

activos y eficientes en el control de infecciones asociadas a cuidados sanitarios, investigaciones en



microbiologia sobre determinantes de resistencia bacteriana, asi como también politicas sanitarias y
legislacion. (8) Es necesario continuar analizando la viabilidad y la aplicacion de programas de

monitoreo y vigilancia. (11)

3-ESTRATEGIAS PARA OPTIMIZAR EL USO DE ANTIMICROBIANOS

En alianza con paises de América Latina, en el afio 1996 la OPS/OMS lanz6 la Red Latinoamericana
para la Vigilancia de Resistencia a los Antimicrobianos (ReLAVRA), siendo la primera red de
vigilancia de la resistencia antimicrobiana en la region. La red sigue activa, siendo una de las
iniciativas de vigilancia mas antiguas mundialmente. En el afio 2004, los Centros para el Control y la
Prevencion de Enfermedades de los Estados Unidos (CDC) en colaboracion con la OPS/OMS
lanzaron la red de vigilancia de Pulse Net Latinoamérica, un programa para fortalecer la cooperacion
entre los paises participantes, conformada por laboratorios de 14 paises (Argentina, Bolivia, Brasil,
Chile, Colombia, Costa Rica, Cuba, Guatemala, México, Nicaragua, Paraguay, Perti, Uruguay y

Venezuela). (11)

La OMS proporciona un marco de intervenciones orientadas a disminuir la apariciéon y propagacion de
microorganismos resistentes. Comprende las siguientes medidas: reducir la morbilidad y propagacion
de infecciones; mejorar el acceso a los antimicrobianos apropiados; mejorar la utilizacién de
antimicrobianos; fortalecer a los sistemas sanitarios y su capacidad de vigilancia; cumplir reglamentos

y legislacion; fomentar el desarrollo de nuevos medicamentos y vacunas. (13)

A pesar del prospero desarrollo de nuevos antibidticos en el siglo XX donde entre 1935 y 2003 se
crearon catorce nuevas clases de antimicrobianos y de planes como la iniciativa 10 x 20 de la
Infectious Diseases Society of America (IDSA) del afio 2002 que buscaba la aprobacion por la US
Food and Drug Administration (FDA) de 10 nuevos antibioticos para el afio 2020, el progreso hacia
nuevas alternativas terapéuticas contra infecciones bacterianas se encuentra en peligro, principalmente
por la falta de incentivos econdomicos para su desarrollo. (14, 15) Es en este panorama que los PROA
y el control de infecciones, son las medidas que el médico clinico puede aplicar para evitar agotar la

efectividad de los antibioticos disponibles en el tratamiento de infecciones bacterianas. (13)

Como estrategia, el concepto de PROA, fue introducido por la IDSA en la década de 1980 dada la
creciente preocupacion por el desarrollo de resistencias bacterianas. (16) Los objetivos de los PROA
definidos por la OMS son: optimizar el uso de antibiodticos, promover un cambio en la conducta ante
la prescripcion antibidtica, mejorar los resultados clinicos de los pacientes, reducir los eventos
adversos, reducir el uso de antibidticos, reducir la propagacion y seleccion de resistencia
antimicrobiana y prolongar la vida 1til de los antibidticos. (17) Los mismos son desarrollados por

equipos multidisciplinarios conformados por infectélogos, farmacélogos, enfermeros y laboratoristas.



(28) En el afio 2018 Uruguay por ordenanza del Ministerio de Salud Publica exhorta a todas las
instituciones prestadoras de salud a desarrollar e implementar PROA y es en ese mismo afio que el
HC desarrolla un PROA inicialmente para dar recomendaciones sobre el tratamiento de cinco de las

infecciones bacterianas mas frecuentes en nuestro medio, entre las que se encuentran las ITU. (18)

Con respecto a la efectividad de estos programas, una revision Cochrane del afio 2009 (19) y una
posterior revision sistematica en el 2014 de la Society for Healthcare Epidemiology of America (20)
mostraron un claro incremento en el uso apropiado de antibidticos (valorado por un descenso en el uso
de antibidticos), reduccion en la duracion de los tratamientos y reduccion en la estadia hospitalaria
luego de la implementacion de estas intervenciones en 221 y 37 estudios respectivamente. Ambas
revisiones encuentran que la evidencia sobre la mejora en los resultados clinicos y la reduccién en las
infecciones a microorganismos multirresistentes son de pobre calidad y posiblemente sesgadas por la

metodologia utilizada y la corta duracion de dichos estudios. (19, 20, 21).

A nivel regional, un estudio retrospectivo realizado en el afio 2020 en el Hospital Universitario de
Cajuru, Brasil, mostro que luego de la aplicacion de un PROA el uso de antibiodticos en el periodo
analizado descendio 11,3% con un una caida de 24,6% del uso de betalactdmicos de amplio espectro y
un aumento de 45,5% de empleo de betalactdmicos de bajo espectro (22). Los autores también
reportan un descenso de 53% en los gastos asociados al uso de antibidticos, dato que va en

concordancia con los ahorros econémicos reportados por la literatura internacional. (23, 24, 25, 26)

Con la conciencia de la globalidad de este problema y bajo la evidencia de los buenos resultados con
la implementacion de programas PROA, en el afio 2014 la British Society for Antimicrobial
Chemotherapy realizd una encuesta mundial sobre la implementacion de PROA donde participaron
660 hospitales de 67 paises en todos los continentes. En dicho relevamiento 44% de los paises no
poseian un PROA nacional y del 56% restante, 52% si lo poseian'y 4% estaban en vias de desarrollo.
(27). Un metaanalisis Cochrane del afio 2017 que estudio la efectividad y seguridad de intervenciones
multidisciplinarias para mejorar la prescripcion de antibidticos, arrojo un 43% adhesion preliminar a

los PROA de las respectivas instituciones que luego de las intervenciones aumento a 58%. (28)
4-ITU: DEFINICION, CLASIFICACION, ETIOLOGIA.

La ITU es considerada la presencia y multiplicacién de microorganismos en la via urinaria, con la
consiguiente respuesta inflamatoria y desarrollo de sintomas y signos clinicos. Constituye la segunda
infeccion mas frecuente en la asistencia primaria. La prevalencia de ITU varia con el sexo y la edad.
En recién nacidos y lactantes son mas comunes en varones y suelen asociarse a malformaciones

congénitas. En la infancia, el riesgo de padecer ITU es de 3 a 5% en nifias y 1% en nifios. En la edad



adulta se evidencia un claro predominio en el sexo femenino, hasta 60% de las mujeres experimentan
un episodio en algun momento de su vida. Luego de los 50 afios, se observa un aumento de los casos
en hombres, relacionado a pobre vaciamiento vesical debido a uropatias obstructivas por enfermedad

prostatica. Algunas condiciones como el embarazo y la diabetes se asocian a mayor incidencia.(29)

Existen varias clasificaciones para las ITU. Anatdmicamente, se las clasifica en altas, cuando asienta
por encima de la union ureterovesical, y bajas cuando asienta por debajo. Por lo tanto, las cistitis y
prostatitis son una infeccion urinaria baja, y la pielonefritis una infeccion urinaria alta. También se las
clasifica en complicadas y no complicadas segin el riesgo del paciente de presentar un peor
pronostico. (29) Se considera infeccion urinaria complicada segun el PROA de ITU en caso de
presentar alguno de estos factores: sexo masculino, insuficiencia renal severa, inmunodepresion,

trasplante renal, sonda vesical a permanencia, diabetes mellitus mal controlada, embarazo. (ver anexo)

Las ITU altas y bajas se diferencian clinicamente. El sindrome urinario bajo estd conformado por
disuria, polaquiuria, incontinencia, urgencia miccional y tenesmo vesical. El sindrome urinario alto se
presenta con dolor lumbar de tipo célico con irradiacion anterior y baja, nduseas, vomitos, fiebre y

repercusion general, acompanado o no, de un sindrome urinario bajo. (29)

La bacteriuria asintomatica es la presencia en orina de >100.000 UFC/mL con o sin piuria, en
ausencia de sintomas de ITU. (41) Se debe tratar en determinados casos como embarazadas,
trasplantados renales, inmunodepresion, luego de retirar sonda urinaria y a los que se debe realizar

una exploracion endoscopica o quirargica de la via urinaria. (29)

En cuanto a la etiologia a nivel mundial, en la mayoria de los casos se trata de infecciones
monomicrobianas predominando los bacilos gram negativos, siendo Escherichia coli el
microorganismo causal de mas del 80% de las ITU no complicadas. Le siguen en frecuencia otras
enterobacterias (Proteus mirabilis y Klebsiella pneumoniae) y S. saprophyticus. P. mirabilis es
particularmente frecuente en niflos varones no circuncidados. La infeccion urinaria complicada esta
producida por E. coli en el 50% de los casos. El resto se debe a otras enterobacterias, Pseudomonas
aeruginosa o Enterococcus spp. (44) En cuanto al perfil de resistencia a nivel mundial la mayoria de
los aislamientos de E. coli uropatogeno (UPEC) no son multiresistentes, si bien ha aumentado la

resistencia particularmente a trimetoprim-sulfametoxazol, fluoroquinolonas y beta lactamicos. (30)

La resistencia antimicrobiana varia en el tiempo y puntos geograficos. Por ejemplo, en China, E.coli
productora de beta lactamasas de espectro extendido fue hallada en el 39%. Carbapenems y amikacina
fueron los tnicos antibiodticos con susceptibilidad mayor a 80% en Estados Unidos. Las tasas de E.coli
productoras de beta lactamasas de espectro extendido (BLEE) aumentaron significativamente entre

2013 y 2017 en Estados Unidos.(30)



A nivel nacional, un estudio realizado en nuestro medio por Seija y colaboradores en 2010 revel6 que
E. coli es el microorganismo uropatégeno mas frecuente a nivel comunitario, causando entre 75% a
90% de las ITU. Otros patogenos frecuentes fueron S. saprophyticus y Klebsiella spp (6%) (figura 1).
En infecciones hospitalarias, pacientes con enfermedad urologica subyacente, o portadores de sondas,
si bien E. coli sigue siendo el agente mas frecuente, su frecuencia relativa disminuye, y se aislan otros

patogenos infrecuentes en ITU comunitaria, como Pseudomonas spp. (31)

Enterobacter s
Klebsiella spp 3% i Otros
6% .

Proteus spp 1%

Escherichia coli
80%

figura 1. Distribucion de agentes causales de infeccién urinaria comunitaria Figura 1 (31)
Este estudio ademds valord el perfil de susceptibilidad de E. coli a los principales agentes
microbianos. Los resultados mostraron que la sensibilidad global de E. coli a ampicilina es muy baja.
Mientras que para otros betalactdmicos como cefuroxime y cefalosporinas de tercera generacion, la
sensibilidad es muy alta. La resistencia a TMP-SMX se mantuvo por encima de 20%, lo que invalida

su uso como tratamiento empirico. La sensibilidad global de E. coli a ciprofloxacina fue de 85%. (31)
5-ITU: DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO

Frente a la sospecha clinica de ITU existen pruebas de tamizaje rapidas (tiras reactivas) que permiten
una orientacion inicial. Las estearasas leucocitarias indican piuria, en general asociada a infeccion
urinaria, pero que también puede obedecer a otras causas. Es positivo cuando hay presencia de mas de
10 leucocitos por campo. La segunda prueba de tamizaje es la prueba de los nitritos, ocasionada por
bacterias nitratorreductasa positivas, como las enterobacterias. La realizacion simultanea de estos dos

test tiene una sensibilidad y especificidad elevadas. (29)

Segun la situacion clinica estara indicado o no el urocultivo. El urocultivo es el cultivo de la orina,
que debe ser obtenida en condiciones tales que eviten la contaminacion. Existen varios
procedimientos para su obtencidn, la eleccion dependera de la situacion clinica, siendo la mas
frecuente la técnica de chorro medio. Existen otras técnicas como la puncidon suprapubica,

cateterizacion vesical, puncion de sonda vesical, orina obtenida por nefrostomia. (29)

El punto de corte para poder definir si existe infeccion urinaria o no depende del método utilizado

para extraer la muestra y de la situacion del paciente. Cualquier recuento bacteriano procedente de una

10



muestra obtenida por puncién suprapubica se considera infeccioso. En cuanto a la técnica del chorro
medio, se considera infeccion cuando se cuantifica al menos 10° UFC/ mL de orina. Sin embargo,
varios estudios han establecido que un tercio o mas de los pacientes, mayoritariamente mujeres
sintomaticas, tiene conteos de UFC por debajo de este nivel y presentan ITU. En los hombres
sintomaticos, quienes tienen menor probabilidad de contaminacion, se considera como sugerente de
infeccion una cifra de 10° UFC/mL. El diagnéstico de bacteriuria significativa en pacientes

cateterizados se hace con valores de 10> UFC/mL. (32)

La eleccion de un antibidtico en diversas infecciones, depende de los niveles de concentracion
plasmatica que alcanza el antibidtico para lograr un efecto terapéutico adecuado. Pero, en el caso de la

ITU, lo importante es la concentracion del antibidtico en orina.(33)

En anexo se presentan las pautas de tratamiento de ITU segun flujograma PROA. (ver anexo)

Es importante al recetar un antibidtico conocer sus efectos adversos mas frecuentes debido a que es
uno de los motivos de abandono y falla terapéutica, generando un mal uso de antibioticos.(34) Los
principales efectos adversos de la nitrofurantoina y fosfomicina son gastrointestinales: nauseas,
vomitos, diarrea, dolor abdominal, anorexia. (35,36) En la nitrofurantoina pueden presentarse ademas
en menor medida alteraciones hematoldgicas: anemia hemolitica, agranulocitosis, eosinofilia,
trombocitopenia. (36) Ciprofloxacina presenta efectos adversos que en general son poco frecuentes y
leves (gastrointestinales, mareos, cefaleas, alucinaciones, ansiedad, insomnio y confusion). Existen
otros mas infrecuentes como hipo o hiperglicemia, prolongacion del intérvalo QT, neumonitis,
nefritis. (37) En cuanto a los eventos adversos asociados a los betalactimicos se destacan las
reacciones de hipersensibilidad como un evento que comparten todas las clases, expresada como
exantema maculopapular, urticaria, broncoespasmo y vasculitis, entre otros. Otro de los eventos

adversos compartidos por los integrantes de este grupo son la intolerancia digestiva alta y baja. (38)

Como antecedentes de esta investigacion, en el afio 2019 se realizo un estudio observacional buscando
evaluar la adecuacion al flujograma PROA para la Neumonia Aguda Comunitaria (NAC) en el
Departamento de Emergencia del Hospital de Clinicas. El mismo mostré6 41% de adhesion al
flujograma propuesto donde la principal causa de no adecuacion fue la incorrecta clasificacion de
severidad de los pacientes y en consecuencia una inapropiada eleccion del antibidtico. No existen

hasta el momento estudios que evalten la adecuacion al PROA de ITU en nuestro medio. (4)
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6-IMPACTO EN EL USO DE ANTIBIOTICOS DE LA PANDEMIA COVID-19

Con la intencion de contextualizar nuestro trabajo, en el marco de la pandemia COVID-19, se realizo
una busqueda bibliografica de la cual se destaca el estudio “Antimicrobial stewardship in the UK
during the COVID-19 pandemic: a population-based cohort study and interrupted time-series
analysis”. Se analiz6 este estudio de cohortes realizado en Reino Unido, llevado a cabo desde enero
de 2017 hasta setiembre de 2020, en el que se utilizo una base de datos electronicos anonimizados de
atencion primaria en salud. Este estudio buscé evaluar el impacto de la pandemia de COVID-19 en la
prescripcion antibidtica, teniendo en cuenta los cambios en las consultas por infecciones respiratorias
y urinarias. El estudio concluyé que los meses durante la pandemia se asociaron inicialmente a un
aumento en la prescripcion antibidtica, seguido de una disminucion de esta por debajo de lo esperado
durante el aislamiento. Los hallazgos aseguran que las prioridades del manejo antibidtico no han sido
descuidadas debido al COVID-19. Es posible que aquellos pacientes con sintomas respiratorios o
urinarios leves hayan optado por evitar asistir a consulta debido a las restricciones del aislamiento y a

los riesgos de infeccion por COVID-19. (39)
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OBJETIVOS

Objetivo general
Evaluar la adecuacion al flujograma del Programa de Optimizacion de Antimicrobianos (PROA) para
el manejo de la Infeccion del Tracto Urinario (ITU) en el Departamento de Emergencia del Hospital

de Clinicas (HC) en el periodo julio-agosto de 2021.

Objetivos especificos

) Analizar la aplicacion de criterios clinicos y paraclinicos estipulados en el flujograma PROA
para ITU para la clasificacion de pacientes por parte del personal de salud.

° Valorar la adhesion al esquema de seleccion de tratamiento antibidtico y su posologia en base
a la clasificacion de severidad del paciente propuesta por el PROA.

° Evaluar la adecuacion del tratamiento segin el perfil de resistencia antibidtica del
microorganismo obtenido por urocultivo de ser solicitado.

° Evaluar la aparicion de eventos adversos frente al plan antibidtico indicado en la muestra

estudiada y su posible impacto en la continuidad del tratamiento.
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MATERIALES Y METODOS

Se realizd un estudio observacional longitudinal prospectivo, entre julio y agosto del afio 2021, en el

Departamento de Emergencia del HC. Se utiliz6 una muestra por conveniencia.

Se incluy¢6 a los pacientes que consultaron en el Departamento de Emergencia del HC con diagndstico
presuntivo de ITU escrito en la historia clinica y que accedieron a participar en el estudio mediante la

firma del consentimiento informado (anexo 3). Se excluyeron a los pacientes menores de 18 afos.

La forma de recabar los datos se realizd en 2 etapas. Inicialmente de forma presencial en el
Departamento de Emergencia del HC. Posteriormente, a los 3-5 dias, se hizo un seguimiento a los
pacientes, ya sea telefonico o presencial en sala de internacion dependiendo de si el paciente requirid
o no hospitalizacion. Para asegurar que la identidad de la persona contactada se corresponde con la del
paciente visto en el Departamento de Emergencia del HC, se le pregunt6 sexo, edad y se corrobor6

haber aceptado participar del estudio.

En la primera etapa, los investigadores concurrieron al Departamento de Emergencia del HC
realizando turnos diarios de 4-6 horas, ya sea en el horario matutino y/o vespertino, durante el periodo
julio-agosto de 2021, en busqueda de pacientes que cumplieran con los criterios de inclusion y
quisieran participar del estudio. Con previa firma del consentimiento informado se procedid a
recolectar informacion pertinente de la historia clinica (electronica) de la emergencia del paciente para
el llenado de una ficha predeterminada (anexo) con las variables que se recabaron. En caso de no
contar con la informacion suficiente para llenar dicha ficha en la historia clinica, se procedio a realizar

un breve interrogatorio al paciente.

Respecto a los datos patronimicos se registro el sexo (femenino/masculino), la edad (en afios), alergia
documentada a un grupo antibiotico (SI/NO, en caso de responder si, especificar grupo antibiotico y si

en consecuencia haya requerido internacion o no) y teléfono de contacto.

Se registré si tuvo ITU previa (si/no). En caso afirmativo, se identifico aquellos pacientes que
cumplian los criterios de ITU recurrente (dos episodios en los tltimos 6 meses o tres episodios en los

ultimos 12 meses). Se registro si hubo o no peticion de urocultivo (si 0 no)

Se evaluaron criterios de ITU complicada establecidos en el PROA para ITU. Ante la presencia de
uno de los siguientes factores se considerd a la ITU como complicada: presencia de insuficiencia renal
severa, inmunodepresion, trasplante renal, sonda vesical a permanencia, diabetes mellitus mal

controlada, embarazo y ser hombre.
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Se evaluaron criterios de internacion establecidos en el PROA para ITU. Ante la presencia de uno de
los siguientes factores se considerd ITU con criterios de internacion: elementos de gravedad en el
gSOFA (alteracion estado mental, Presion Arterial Sistolica menor a 100 mmHg, Frecuencia
Respiratoria mayor a 22 rpm), enfermedad cronica descompensada, complicaciones locales a nivel del
aparato urinario, inmunosupresion relevante, insuficiencia renal aguda (valores de creatininemia), no
posibilidad de revaloracion, embarazo, diagnostico incierto (definido por los investigadores ante la
presencia de mas de un diagnostico clinico positivo escrito en la historia clinica de emergencia), no

soporte social, no tolerancia a la via oral, no comprender las indicaciones.

Se evaluaron factores de riesgo para microorganismos multirresistentes para ITU (presencia o

ausencia) establecidos por el PROA (anexo).

Respecto al tratamiento instaurado se completo en la ficha cual fue el antibidtico seleccionado, via de

administracidon y posologia (dosis, intervalo y duracién).

En una segunda etapa, se hizo un seguimiento a todos los pacientes entre el dia 3 a 5 luego del alta del
Departamento de Emergencia del HC. En aquellos pacientes que recibieron un tratamiento
ambulatorio, el contacto se hizo mediante el nimero telefénico proporcionado. En estos pacientes se
analizé la base de datos electronica del hospital en busca del resultado del urocultivo con su
correspondiente antibiograma. En los casos donde el paciente requiri6 internacion, dicha informacion
se recabo de la historia clinica y de ser necesario una encuesta presencial en la sala de internacion
correspondiente. Los objetivos del seguimiento fueron evaluar la presencia o no de eventos adversos
asociados a la medicacion (nauseas, vomitos, diarrea, exantema u otros), si dichos eventos motivaron
el abandono de la medicacion y en caso de haberse solicitado un urocultivo, valorar si hubo o no
adecuacion segun antibiograma. Todo lo recabado fue consignado en la ficha predeterminada utilizada

en el Departamento de Emergencia del HC

Analisis de datos

La variable primaria a analizar es la adecuacion al flujograma PROA para ITU. Se tomaron en cuenta
5 criterios para caracterizar la implementacion, estos son: 1- Correcta clasificacion segln criterios de
ITU complicada (correcta/incorrecta), 2- Correcta clasificacion segun criterios de internacion
(correcta/incorrecta). 3- Eleccion correcta del antibidtico (correcta/incorrecta, esto sera basado en la
clasificacion de severidad del paciente al aplicar el PROA por parte de los investigadores), 4- Correcta
posologia (correcta /incorrecta: dosis, via, intervalo y duracion) y 5- Correcta solicitud de urocultivo
(correcta/incorrecta). Cuando el criterio no esté constatado en la historia clinica, se tomara como

incorrecto.
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La adecuacion al PROA se clasificé como:
1. Adecuacion completa si se cumplen los cinco criterios
2. Adecuacion parcial si se cumplen dos a cuatro criterios

3. No adecuacion si se cumple solo un criterio o no se cumple ninguno.

En cuanto a las medidas de resumen que se utilizaron, las variables cuantitativas discretas fueron
presentadas con media, desvio estandar y rango mientras que las cualitativas se presentaron con su
frecuencia absoluta y relativa. Los datos se exhibieron en tablas y graficos de barras o sectoriales
(diagrama de torta). Se utiliz6 el programa de software Excel Microsoft (v16.0) para el analisis de las

variables y visualizacion de datos recabados.
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RESULTADOS

De los 62 pacientes que cumplian los criterios de inclusion, se analizaron 56. Los 6 restantes tenian un
planteo inicial de ITU, pero posteriormente fueron catalogados como litiasis renal 5 pacientes y como

infeccion genital baja 1, por lo que no fueron analizados.

Los datos para el analisis de cada una de las variables incluidas en el estudio fueron obtenidos en
47,5% de los casos a través de la historia clinica escrita por el equipo tratante del Departamento de
Emergencia del HC y 49,5% fueron recabados por los investigadores mediante la entrevista con el

paciente. El 3% restante se categorizd como “sin datos”.

Tabla 1. Distribucién de sexo segiin edad para
los pacientes incluidos.

De los pacientes incluidos, la edad promedio fue de 48 afios (rango de

18 a 83 afios), siendo 34 (61%) de sexo femenino. En la tabla 1 se

observa la distribucion del sexo segliin la edad en intervalos de 25

anos.

Se hizo diagnodstico positivo de 24 cistitis, 26 pielonefritis, 5 prostatitis y 1 ITU en paciente con sonda
vesical. El 64% de las infecciones urinarias fueron clasificadas como complicadas por el equipo de
salud, mientras que 53% fueron clasificadas como complicadas por los investigadores. En la tabla 2 se

observa el diagnostico positivo realizado por el equipo tratante y los investigadores.

Tabla 2. Diagnéstico positivo de ITU, Departamento de Emergencia del HC 2021.

Cistitis (n=24) No complicada 12 11
Complicada 12 13

Pielonefritis (n=26) No complicada 8 15
Complicada 18 11

Prostatitis (n=5) No complicada 0 0
Complicada 5 5

ITU en pte con sonda 1

vesical (n=1) 1

Respecto al diagndstico positivo realizado por el equipo tratante en comparacion con el diagndstico
realizado por los investigadores, se observo en 8§ pacientes una diferencia en la clasificacion segin

criterios de complicacion. La mayor diferencia se observo en el diagnostico de pielonefritis, donde 7
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pacientes no contaban con criterios de complicacion siendo clasificados como complicadas por parte

del equipo tratante.

Respecto a los criterios de complicaciones para ITU el mas frecuente fue ser hombre (22 pacientes),
seguido por sonda vesical a permanencia (9 pacientes), el resto de criterios y su frecuencia absoluta se
presentan en la tabla 3. De los 9 pacientes con sonda vesical, 1 fue clasificado como ITU en paciente

con sonda vesical.

Tabla 3. Criterios de complicacion de ITU, Departamento de Emergencia del HC 2021.

Segun los investigadores, 30 pacientes (54%) Tabla 4. Criterios de internacién de los pacientes diagnosticados de ITU.

N - [

cuales 21 (70%) fueron internados. Los —
Insuficiencia renal aguda 13
criterios de internacién y su prevalencia se
Enfermedad cronica descompensada | 11
detallan en la tabla 4.
Complicaciones locales 10
39 de los pacientes tenian antecedentes de | No comprender las indicaciones 9
ITU previa y 10 presentaban ITU recurrentes. | Ng soporte social g
Con respecto a los factores de riesgo para Diasnsstico incierto 7
microorganismos multirresistentes, 38 (68%
& ( 0) Elemento de gravedad (gSOFA) 7
pacientes presentaban al menos un factor de
) ) [nmunosupresion relevante 6
riesgo, siendo los mas frecuentes los
. . No posibilidad de revaloracion 3
vinculados a Enterobacterias BLEE en 31
. No tol ia vi 1 3
(55%) de los pacientes. En la Tabla 5 se O foferancia via org
presenta el niimero de pacientes con factores | Embarazo z

de riesgo para cada microorganismo junto

con el factor mas prevalente para cada uno.
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Tabla 5. Numero de pacientes con factores de riesgo para cada microorganismo junto con el

factor de riesgo mas prevalente para cada uno.

Enterobacterias BLEE 31 Antibioterapia previa en los ultimos 3

meses (betalactamicos + inhibidores de
betalactamasas, cefalosporinas tercera o
cuarta generacion, quinolonas) (n =21)

Candida spp 27 Antibioticoterapia previa (n = 24)
Enterococcus spp. 25 Hospitalizacion reciente (n = 15)
Pseudomonas spp 9 Internacion prolongada (n = 7)

Enterobacterias Productoras | 0 -
de Carbapenemasas (EPC)

Los betalactamicos fueron el principal grupo Tabla 6. Antibiéticos prescritos empiricamente en el tratamiento

antibidtico utilizado (n = 33) siendo la delas ITU en el Departamento de Emergencia del HC.
= 19). En 4 pacientes se utilizaron mas de un Cefiriaxona 19
antibidtico en el tratamiento empirico inicial. Ciproflaxacina 1
En la tabla 6 se resumen los antibidticos Nitrofurantoina 3
utilizados en forma empirica inicialmente en el }

P Cefuroxime 7
Departamento de Emergencia del HC.

P g Meropenem 4
*En este caso, el paciente presentd sintomatologia Piperacilina tazobactam 3
urinaria poco especifica que no conformaba un sindrome Cefuroxime axetil 3
urinario propiamente dicho. Se planteé como diagnéstico Amikacina 7
diferencial uretritis debido a que habia tenido conductas -

) . ) Metronidazol 2
sexuales de riesgo. El PROA especifica un tratamiento
- S
para ITU con riesgo de infeccion de transmision sexual. Penicilina G Benzatinica 1

En el gréﬁco 1 se observan los resultados para la Grafico 1. Resultados de la variable principal, Adecuacién
al flujograma PROA

variable primaria. De los 56 pacientes, 6 (10,7%)  NoApecuacion COMPLETA

se adecuan completamente al flujograma del
PROA para el tratamiento de las ITU, 43 (76,8%)
se adecuan parcialmente y 7 (12,5%) no se

adecuan al flujograma.

PARCIAL
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En el gréfico 2 se detallan la cantidad de

pacientes con 1 o mas errores en la
Gréfico 2. Cantidad de pacientes con 1 o mas errores en la adecuacion al PROA

adecuacion al PROA. 20
Las causas de falla en la adecuacion al g 15
flujograma PROA se resumen en el é

grafico 3. La principal causa de no § 10
adecuacion fue una incorrecta % 5
prescripcion de la  posologia del

antibidtico en 34 pacientes (61%). El 0

) 1 2 3 4 5
numero total de causas de falla no se

. , . Cantidad d ient
ajusta al numero total de pacientes dado antidad de pacientes
que cada paciente podia tener mas de una

causa de no adecuacion.

Grafico 3. Causas de fallas en la adecuacion al flujograma PROA en el Departamento de
Emergencia del HC.
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z
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Criterio de Criterio de Incorrecta Incorrecta Incorrecta
complicado/no internacién eleccién del posologia solicitud del
complicado antibiotico urocultivo

Criterio de Adecuacioén al PROA no cumplido

Grafico 4. Frecuencia absoluta de pacientes por incorrecta adecuacién en la posologia.
En el grafico 4 se presenta el detalle de

los motivos de posologia incorrecta. Se
consideraron  Unicamente  aquellos
pacientes en los que se hizo una

correcta seleccion del antibidtico a

Intervalo

utilizar. En caso de que en la historia

Duracién

clinica electrénica no figuraba alguno

Causa de incorrecta adecuacion en la posologia

0 s 10 1 2 % de los componentes de la posologia se

NUmero de pacientes . , .
considerd incorrecto.
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Del total de pacientes, 50 presentaron criterios de solicitud de urocultivo, siendo solicitado en 43 de
ellos. Los 7 pacientes en los que no se indico presentaban criterio para su solicitud por presentar
cistitis no complicada a repeticion (1 paciente), cistitis complicada (4 pacientes) y diagnostico de

pielonefritis (2 pacientes).

En relacion a los resultados de los 43 urocultivos solicitados, 30 de ellos no confirmaron la etiologia

infecciosa ya que 20 se informaron como recuento no significativo y 10 como flora polimicrobiana.

Dentro de los 13 resultados positivos, Escherichia coli fue la bacteria mas frecuente en 8 pacientes.

En la tabla 7 se resumen los resultados de los urocultivos.

Tabla 7: Resultados de los urocultivos solicitados para pacientes incluidos en el estudio.

Recuento no significativo 20
Flora polimicrobiana 10
Escherichia coli 8
Enterococcus faecalis 1
Proteus mirabilis 1
Pseudomonas aeruginosa 1
Klebsiella pneumoniae BLEE 2

De los 13 aislamientos positivos, 7 de ellos fueron sensibles a los antibidticos testeados. Dentro de las
bacterias con resistencias a antibioticos de amplio espectro se aislaron 2 Klebsiella pneumoniae

productoras de BLEE. Los datos de resistencias a los antibidticos se resumen en la tabla 8.

Tabla 8 Antibiograma de los microorganismos con algin mecanismo de resistencia (n=6)

E.coli | R S I S I S S S - - - - - No
E.coli | R R - S S S S S R - - - - - - - - No
E. coli S R R I 1 S S S S R S - - - - - No
PAE - - - - - R S - - - S S R 1 S R R No
KPN R R R R - R R R - R R S R S S R - BLEE
KPN - R R R R R R R R R 1 S R S S 1 - BLEE

En gris pueden observarse los microorganismos aislados en pacientes que fueron internados y en blanco los que recibieron
tratamiento ambulatorio. *MO: Microorganismo aislado. R: resistente; S: sensible; I: intermedio. E.coli: Escherichia coli.

PAE: Pseudomonas aeruginosa KPN: Klebsiella pneumoniae. NAL: Acido nalidixico, AMP: Ampicilina, CTN: Cefalotina,
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CXM: Cefuroxime, CXM-A: Cefuroxime axetil, CIP: Ciprofloxacina, GEN: Gentamicina, NI: Nitrofurantoina, TMP-SMX:
Trimetroprim -sulfametoxazol, CTX: cefotaxima, CAZ: Ceftazidima, AMI: Amikacina, FEP: Cefepima, IMI: Imipenem,

MER: Meropenem, PTZ: piperacilina-tazobactam, Mec MDR: mecanismo multidrogo resistente.

El seguimiento de los pacientes se realiz6 de 3 a 5 dias después del diagnostico de ITU. Se pudo

realizar en 45 de los 56 pacientes.

De los 21 pacientes internados, se pudo realizar seguimiento en sala a 13 de ellos. Se trato de
contactar telefonicamente a los 8 restantes debido a que no fue posible dar con su ubicacion en sala.
El seguimiento telefonico se realizo en 7 de estos participantes, el paciente restante no respondio al

llamado telefonico.

De los 35 pacientes que recibieron tratamiento ambulatorio, se llevd a cabo el seguimiento telefonico
en 25 de estos, 8 participantes no respondieron al llamado y los 2 restantes no contaban con ntimero

telefonico.

Se cambio6 la antibioticoterapia en funcion del resultado del primer urocultivo en 1 de los 13 pacientes
que contaban con el mismo. Se trataba de un paciente internado que tenia tratamiento empirico inicial
con ceftriaxona 2 gr i/v dia, cultivando posteriormente Enterococcus faecalis multisensible, por lo que
el equipo tratante decidid continuar tratamiento con cefuroxime 500 mg c¢/12hs hasta completar 14

dias de tratamiento antibidtico.
En ningtin paciente de los seguidos en los primeros 3 dias no se repiti6 el urocultivo.

Dentro del grupo de pacientes en los que se llevd a cabo el seguimiento, 5 presentaron eventos
adversos asociados al antibidtico, estando todos relacionados con el aparato digestivo (diarrea,

nauseas, dolor abdominal y vomitos) y ninguno motivo el cambio o abandono del antibiotico.
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DISCUSION

Este trabajo constituye una continuaciéon en la linea de investigacion de la adecuacion de los
fluyjogramas del PROA del HC. Como ya fue mencionado, se tiene como antecedente al trabajo
“Adecuacion al flujograma PROA de NAC en la Emergencia del Hospital de Clinicas en 20197, como

punto de partida de esta investigacion.

La mayor prevalencia de ITU complicadas, tanto altas como bajas podria explicarse por el perfil de
usuarios que se asisten en el HC que es un hospital universitario, centro de referencia en urologia y

que ademas cuenta con especialistas las 24 horas en nefrologia.

Las infecciones urinarias fueron mas frecuentes en mujeres, lo que se corresponde con la mayor
prevalencia de ITU en esta poblacion.(29) Se halld que la frecuencia de ITU en hombres aumento con
la edad, lo cual se podria deber a la mayor prevalencia de comorbilidades para ITU, tales como IRA,

enfermedades crénica descompensada, cancer, litiasis renal.

Algunas situaciones dadas en el transcurso del trabajo actuaron como limitantes que podrian explicar
el bajo numero de pacientes incluidos. Una de estas limitantes, de gran impacto en este estudio, se
relaciona al contexto epidemioldgico debido a la pandemia por COVID-19. Durante el periodo de
investigacion, aquellos pacientes que consultaron en la emergencia del HC con sintomatologia
compatible con SARS-CoV2 eran derivados a un area especial para su valoracion. La presencia de
fiebre es uno de los sintomas en comun entre las ITU y la enfermedad por este virus. Ademas el
contexto epidemiologico retrasd la atencion de los pacientes lo que llevo a alguno de ellos a

abandonar el servicio sin ser atendidos, impidiendo la obtencion del consentimiento informado.

Dada la metodologia de este trabajo, se hallo una diferencia en la clasificacion de complicacion de las
ITU segin el dato fuera extraido de la historia clinica o de la entrevista realizada por los
investigadores. Esto puede deberse a varios factores: complejidad para el registro de datos ya que en
la emergencia se completa usualmente una historia clinica en papel y otra electronica, falta de registro
de elementos interrogados durante la anamnesis, y no seguir el orden del fluyjograma PROA. Como
sugerencia, se podria incluir en la historia clinica electronica una lista de chequeo con los criterios

que pauta el PROA para facilitar la valoracion de los pacientes.

Es de destacar que una adecuacion completa al PROA del 10,7% es baja si se la compara con estudios
internacionales como lo es un metaandlisis Cochrane del afio 2017, que arroj6 una adhesién a estos
programas de 43% (26). Este hecho se repite en el estudio ya mencionado sobre la adecuacion al
PROA de NAC en el Departamento de Emergencia del HC que arroj6o una adecuacion completa del

41% (4). Esta baja adecuacion puede explicarse por varios factores: en la minoria de los casos se
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accedio al tratamiento indicado en la historia clinica del paciente, ya que no se encontraba descrito en
este, mientras que en otros casos se contaba con este dato de forma incompleta. Esto puede deberse a
que muchas veces el tratamiento instaurado en emergencia se centra en el inicio empirico del mismo
sin detallar su duracion, porque esta puede ser modificada en la evolucion; y porque el disefio de este
estudio no incluia la revision de la planilla de indicaciones para enfermeria. Considerando que el
registro médico es un documento médico-legal, seria importante unificar toda la informacion respecto
al paciente, incluido el tratamiento a instaurar, en la misma historia clinica, sea electronica o a papel.

(40)

Lo extenso y meticuloso de los items evaluados por el flujograma lo hacen poco practico para aplicar
en una emergencia con alto volumen de pacientes y con las caracteristicas de complejidad

mencionadas previamente.

Seria adecuado, ademas, que el flujograma pautara ciertas definiciones para facilitar la comprension
de los factores a evaluar en los pacientes. Por ejemplo, se trae a consideracion el factor de
“internacion prolongada”. El flujograma del PROA no pauta cual es el intérvalo para considerar a una
internacidon como prolongada. La manera que el grupo de investigacion tomo para intentar sortear esta
dificultad, fue definir a priori los diferentes criterios, para evitar subjetividad. Otro punto del
flujograma que podria ser definido de forma mas precisa es la ITU en paciente con sonda vesical.
Como ocurri6 en este trabajo, se hall6 una diferencia entre el nimero de pacientes con sonda vesical y
el niamero de pacientes diagnosticados como ITU en paciente con sonda vesical, lo cuél podria reflejar

lo poco especifico de los criterios que definen a esta entidad.

Dentro de los aspectos para disefiar una correcta Guia de Practica Clinica se jerarquiza la importancia
de pautar definiciones claras y precisas junto a un formato amigable con herramientas practicas y
operables, puntos que el PROA a futuro podria implementar para la mejora de sus flujogramas (41)
Sin embargo, por otro lado, el ajustarse a definiciones muy estrictas puede traer inconvenientes, sobre
todo si las guias no se actualizan con la periodicidad adecuada, como podria ser el valor de
hemoglobina glicosilada para definir la diabetes mellitus como mal controlada o el valor de filtrado
glomerular para definir a una insuficiencia renal como severa. Sobre todo en estas cuestiones “no
centrales” de las principales recomendaciones del flujograma es posible que se manejen definiciones
mas generales, que dejen a los prescriptores utilizar las definiciones mas actuales o acordes a las

definiciones que se estan utilizando al momento de la aplicacion del flujograma para ITU.

Otra limitante fue que el PROA considera que las prostatitis pueden ser complicadas o no
complicadas. Teniendo en cuenta que ser hombre es uno de los criterios que el PROA adjudica como

criterio de complicacion, el diagnodstico positivo de prostatitis no complicada siguiendo el PROA
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estrictamente no es posible, lo cudl podria ser un elemento a tomar en cuenta para su futura

modificacion.

Llama la atencion los 7 pacientes que tenian indicacion de urocultivo y no se hallo el registro de su
solicitud en la historia clinica. Si bien es posible que se haya pedido a posteriori, la imposibilidad de
constatar que el tratamiento empirico haya comenzado luego de su solicitud, es un problema que
deberia ser remarcado. Hubiera sido adecuado incluir en la metodologia del estudio la revision en el

laboratorio de microbiologia la solicitud de urocultivo de los pacientes.

Se destaca la alta frecuencia de urocultivos informados como polimicrobianos. Esto puede deberse a
errores en la preanalitica, como en la técnica de recoleccion, dificultades en el transporte y
conservacion de la muestra. Se destaca como un problema relevante hallado, ya que el diagnéstico de
esta patologia es clinico-microbiolégico, y frente al resultado polimicrobiano no se puede ajustar
adecuadamente la antibioticoterapia. Otro porcentaje destacable correspondid a urocultivos negativos,
lo que podria deberse a pacientes recibiendo antibioticoterapia previa o a un error en el diagnostico

clinico de ITU. Este también es un aspecto a revisar pormenorizadamente.

El microorganismo mas frecuentemente aislado fue E. coli, lo cual se corresponde con estudios
previos nacionales. Sin embargo, a diferencia de dicho estudio que encontrd a S. saprophyticus en
segundo lugar con alta frecuencia, en el presente estudio no se encontré un segundo germen
predominante, sino que se aislaron varios microorganismos pero con baja frecuencia cada uno. Esto
puede explicarse por la complejidad de los pacientes que se atienden en el HC. Del total de UC
positivos, se destaca que un alto porcentaje correspondia a gérmenes multirresistentes, lo que es

acorde con el HC y no es comparable con estudios previos nacionales (31)

Se destaca la baja cantidad de ajustes al tratamiento antibidtico segiin antibiograma, que se podria
deber a la dificultad que tiene el paciente de acceder a un control evolutivo, tanto en el HC como en el

primer nivel de atencion.
Una posible estrategia para incrementar la adecuacion a los fluyjograma PROA es la aplicacion de

actividades educativas como lo demostr6 el metaandlisis Cochrane citado previamente (26), y como

fue mencionado, mejorar la practicidad del flujograma para aumentar su aplicabilidad.
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CONCLUSION

La adecuacion al flujograma PROA de ITU en la Emergencia del HC en el periodo de estudio
julio-agosto de 2021 fue baja, lo que podria obedecer a varios factores, entre los que se destacan
aspectos metodoldgicos del estudio, poca aplicabilidad del flujograma PROA, falta de registro en la
historia clinica y no cumplimiento de las indicaciones del flujograma por parte de los prescriptores.
Seria importante analizar cada factor por separado para determinar estrategias que mejoren la

adherencia al flujograma PROA de ITU del HC.
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ANEXO 2.2: Flujograma PROA (continuacion)
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ANEXO 3: Consentimiento Informado

Este formulario de Consentimiento Informado va dirigido a pacientes que se atienden en el
Departamento de Emergencia del Hospital de Clinicas con diagnéstico de Infeccion del Tracto
Urinario (ITU), a quienes se les invita a participar de la investigacion “Adecuacion al flujograma
PROA de ITU en la Emergencia del Hospital de Clinicas en 2021”. El equipo investigador esta
conformado por docentes del Departamento de Farmacologia y Terapéutica, y estudiantes de Medicina
avanzados. Los docentes del Departamento de Farmacologia corresponden a Noelia Speranza,
Stephanie Viroga, y Javier Jara. Los estudiantes de Medicina que integran el equipo son Juan Tisnés,
Thalia Perdomo, Sebastian Ferreira, Carolina Galeano, Carolina Blanc, Guillermo Pardo.

Este proyecto de investigacion esta orientado a la recoleccion de datos mediante la Historia Clinica de
pacientes con diagndstico de Infeccion del Tracto Urinario, con el fin de evaluar la adecuacion a los
protocolos de tratamiento sobre la misma. _La recoleccion de datos de su Historia Clinica no tendra un
beneficio directo hacia usted; el beneficio serd comunitario. Su participacion en esta investigacion es
totalmente voluntaria. Usted puede elegir participar o no hacerlo. Tanto si elige participar como si no,
continuara recibiendo todos los servicios en el Departamento de Emergencia. En caso de consentir
participar y luego querer retirarse, usted es libre de dejar la investigacion cuando lo desee. La
investigacion se llevard a cabo durante los meses de julio y agosto. Su participacion consta de una
primera etapa en el Departamento de Emergencia, y en una segunda etapa en la que sera contactado
entre el dia 3 a 5 luego del alta en emergencia. Este contacto serd en forma telefonica en caso de no
requerir internacion o presencial si usted la requiere. Los beneficios de participar en esta investigacion
son la generacion de conocimientos que ayudard a una mejor implementacion del protocolo de
tratamiento de Infeccion del Tracto Urinario y poder hacer un uso adecuado de los antimicrobianos
disponibles en el Hospital. No recibira ninguna remuneracién ni compensacién de caracter
econdmico, asi como tampoco se le cobrard por la participacion en el estudio. No se divulgara la
identidad de aquellos que participen en la investigacion. La informacion que recolectemos en este
proyecto de investigacién se mantendra confidencial. La informacién que se recogera durante la
investigacion acerca de usted sera puesta fuera de alcance, y solamente los investigadores tendran
acceso a ella. Cualquier informacion acerca de usted tendrd un ntimero en vez de su nombre.

En caso de que luego de aceptar formar parte de esta investigacion usted tiene alguna duda, quiere
retirarse del estudio o desea tener acceso a los resultados finales de la investigacion, podra
comunicarse via mail al “usoracionalitu@gmail.com” o en forma telefénica mediante el nimero del

Departamento de Farmacologia y Terapéutica (24871515 / int. 2142) y preguntar por la Dra Noelia
Speranza.

He leido la informacion proporcionada o me ha sido leida, y se me ha otorgado una copia de este
consentimiento. He tenido la oportunidad de preguntar sobre ella y se me ha contestado
satisfactoriamente las preguntas que he realizado. Consiento voluntariamente participar en esta
investigacion como participante y proporcionar acceso a los datos de mi Historia Clinica.

Nombre del Investigador Firma del Investigador

Nombre del Participante Firma del Participante
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ANEXO 4.1: Ficha de recoleccion de datos

Fecha 7 /3021
Mombre inwestigador
Mimero de registro
SexecM[] FO Edad: Alergizs 3 antioidticos:
Requind internacicn: S1 1/ NGO/ ST | Mo comesponde

Telsfono de contacta

ANTECEDEMTES DE ITU

T previa 51 F NO [ 50 URCCULTIVO

T en los ditimos & meses Sl NC )
MU en los ditimos 12 meses

COMPLICADA:
Sl NO S0 SN0 5D SN0 D
Hombre[ 1] Trasgdantado renal ][] Trasglantado renal] ]
Embarzze]_|[1[] IR sewera[ |[J[]  Sonda vesical pemanente ]
Menomena ][] Inmunodeprasicen ][] DK mal eontralada_ ]
CRITERIOS DE INTERNACION:
SING 5D SINO 5D
Elementos de gravedad (gS0F8) [ 1O Embarazo NN
Enfermedad cronica descompensadal_| ][] Diagnostico ncierto Ocg
Complicaciones locales |l Me soporte socisl HiEIR
Inrruncsupresion relevante 100 M tolerancia wia oral NN
Insuficizncia Renal Aguds 1000 Mo comprender kas indicaciones [] [ [
Mo posibilidad de revaloracion HEN

FACTORES DE RIESGO PARA MICRORGAMISMOS MULTIDROGORESISTENTE S (MO-MDR)

riermacitn en oenbro con endemis o brobes
par carbapenemasas, en especal UCs

Contacip reciente con el sisiema de salud e
niermacion denbo de los dllimos 3 meses an
oenio de agudos, ceniro de rehabiltacion,
geriatricos, didisis)

Anbolempia previa en kos dimos 3 meses Uso previo de carbapendémicos
{Belalactimicos + inhibidores, cefalisparmas

3G a 43, quinakanas)

= G5 anos con comorbilidades

Colonizacidn a infeccian previa par EPC

Caleterizacion urinarnzx > 3 diag

Calanizacian a infeccdn previa par
Enterabactenzxs BLEE

Admimion a UCH v ofras dreas cerradas

Entarococcus SPR

- rlermacion peol angaed

Hospilakzacian recients

Antecadenies de infeocidn asocada a un
pracedmienio nvasivo

U=n de cedalosporinas 35

airmos 3 mesas




ANEXO 4.2: Ficha de recoleccion de datos (continuacion)

= G5 anos con wopstia abstroctiva Enfermedad estruciural del pulmén, fbrosis
quistica, nevtrapenia, SI0A, oira
inmunodeficiencia

Prostoperalanio urolégico y padentas can Colonizactn o infeccian presia par
zonda vesical permanente gue han recbido Fesudomonas =op
prafilazis con cefaospannas

Caleferizacion & permanenca

Patalogia proslatica

Cirugia del traclo urinario

Calonzacian o infeccion previa par
Enteracooous spp

Ingreso previo a UCI Fancrealilis grawe
AnfSbialicoterapia previa Cotéler femor
Cirugia abdominal Colonizacon molliple previa

Hulncon pareniess

TRATAMIENTO .
ATE indicado por &l médico tratanie: INTERNACION: S| [ NO [
1-ATH Sala
Poscloglia mgy___ homas_ CBSERVACIONES
wia: ViD W
2-ATH
Posclogia my___ homs
wia: Vi W
3-4T3
Posclogia mg___ homs
wia: ViID I

SEGUIMIENTS: CONTACTO TELEFONICO / EM SALA

EVEMTCO S ADVERSOS UROCULTIVG
Mauseas [ Wamitos[] Diarrea [ Ferfil dz resistencias:
Sxantema [

Otros:

. i Hay camiic de ATE? SI[JNO [] S0 [
;Motiva cambio de medicacion? S| [ NO [] :El camibio es sjustade al antibograma?

si[Owo 50

Sin date © Insuficiencia rena

35



