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Manejo terapéutico y preventivo de las
infecciones urinarias recurrentes en la
mujer postmenopausica

Edgardo Castillo Pino'

Resumen

La infeccién urinaria recurrente es la presencia
de dos episodios en los ultimos 6 meses o tres
episodios en los Ultimos 12 meses. La mitad de
las mujeres experimentan al menos un episo-
dio de infeccion urinaria durante su vida, y 2 a
3 de 10 de esas mujeres experimentan infec-
ciones recurrentes. La infeccién recurrente es-
td aumentada en la postmenopausia, probable-
mente por la deplecién hormonal de esa etapa.
Sumados a la postmenopausia se presentan
factores de riesgo vinculados a las disfunciones
del piso pélvico, como son el prolapso Utero-
vaginal y la incontinencia urinaria.

Objetivo. El objetivo de este articulo es cono-
cer las recomendaciones basadas en la eviden-
cia de las opciones terapéuticas y preventivas
en la paciente postmenopausica que consulta
por una infeccién recurrente del tracto urina-
rio.

Material y Métodos. Se realiz6 a través de
MEDLINE una busqueda bibliografica no siste-
matizada sobre la infeccion urinaria recurren-
te en la mujer postmenopausicay se vinculo se-
gun el grado de recomendacién de evidencia
del Canadian Task Force on Preventive Health Ca-
re (CTFPHC) para intervenciones terapéuticas y
preventivas.

Conclusién. Se deben conocer todos los as-
pectos y evaluar las posibles medidas de trata-
miento y de prevencion en cada paciente con
una ITU. Es importante implementar medidas
preventivas basadas en: considerar los cam-
bios comportamentales en la paciente, la apli-
caciéon de medidas preventivas no antimicro-
bianas y el uso profilactico de antimicrobianos
especificos.

Palabras clave: infecciones urinarias, infeccio-
nes urinarias/prevencion y control, recurren-
cia, postmenopausia
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women experience at least one episode of uri-
nary tract infection during their lifetime, and
2 to 3 of 10 of those women experience recur-
rentinfections. Recurrent infection is increased
during postmenopause, probably due to the
hormonal depletion of that stage. In addition to
postmenopause, there are risk factors related
to pelvic floor dysfunctions, such as utero-vagi-
nal prolapse and urinary incontinence.
Objective. The objective of this article is to
know the recommendations based on the ev-
idence of the therapeutic and preventive op-
tions in the postmenopausal patient who con-
sults for a recurrent infection of the urinary
tract.

Material and methods. A non-systematized
literature review on recurrent urinary tract in-
fection in postmenopausal women was con-
ducted through MEDLINE and was linked to the
degree of recommendation of evidence from
the Canadian Task Force on Preventive Health
Care (CTFPHC) for therapeutic and preventive
interventions.

Conclusion. All aspects should be known and
possible treatment and prevention measures
should be evaluated in each patient with UTI.
It is important to implement preventive mea-
sures based on behavioral changes in the pa-
tient, the application of non-antimicrobial pre-
ventive measures and the prophylactic use of
specific antimicrobials.

Key words: Urinary tract infections, urinary tract
infections/prevention and control, recurrence,
postmenopause.

INTRODUCCION
Se entiende por infeccion del tracto urinario
(ITU) recurrente a la presencia de dos episodios
en los Gltimos 6 meses o tres episodios en los
Gltimos 12 meses.” Este hecho merece especial
atencion, ya que se ha estimado que el 50% de
las mujeres experimenta al menos un episodio
de ITU durante su vida y el 20 a 30% de ellas
experimenta ITU recurrentes.”’ Las recurren-
cias se incrementan durante la postmenopausia.
En la mujer postmenopausica la prevalencia de
tener un episodio de ITU en un ano oscila en-
tre 8 a 10%.9

En aquellas pacientes con un periodo libre
de enfermedad, la orina se esteriliza con la an-
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tibioticoterapia adecuada y la posibilidad de re-
currencia o reinfeccidén se comprueba con el
urocultivo de control. El cultivo de orina es
util, ya que permite no sdlo identificar si se tra-
ta del mismo germen o misma cepa (recurren-
cia) o si se trata de distinto germen o distinta
cepa (reinfeccidn), sino también que casos re-
quieren de una valoracién uroldgica morfologi-
ca o funcional.

La recurrencia puede deberse a una reinfec-
cidn, la forma mas frecuente (generalmente en
el 95% de los casos), o una persistencia (en el 5%
restante).

La reinfeccidn se presenta dos semanas lue-
go de iniciado el tratamiento y es producida por
bacterias distintas a la cepa infectante inicial,
proveniente de fuera del tracto urinario. Esto se
debe a una infeccidn ascendente recurrente des-
de el introito vulvar y reservorio rectal, lo que
se ve facilitado por el coito.”)

De esta manera se produce una interaccion
entre las cepas infectantes y la célula urotelial
femenina favorecida por factores de adherencia
bacteriana denominados fimbria o pili, presen-
tes en la mayoria de las cepas uropatégenas de
Escherechia coli (pili tipo 1 o pili manosa sensible).

La persistencia bacteriana es producida por
la misma bacteria desde un foco dentro del trac-
to urinario, en las primeras dos semanas de ini-
ciado el tratamiento. Esta condicidén general-
mente se debe a anomalias de las vias urinarias
tales como litiasis, uréter duplicado, uréter ec-
topico y diverticulo uretral. Por tanto, en las
ITU recurrentes o persistentes se justifica el es-
tudio morfologico de las vias urinarias median-
te ecografia, radiografias o endoscopias.

En general, las recurrencias o persistencias se
deben a un tratamiento inadecuado, o a un tra-
tamiento de pulso demasiado corto, o a alguna
patologia uroldgica que favorezca el acantona-
miento de un microorganismo en un lugar no
accesible al antimicrobiano. En algunas ocasio-
nes, a pesar de un tratamiento antibiotico ade-
cuado (en dosis y duracidn), y sin patologia uro-
logica demostrable, no se encuentra la causa. En
estas situaciones se aconseja continuar con anti-
biéticos durante un mes.

En los tltimos afios uno de los factores mas
importantes que afectan el manejo de la I'TU ha
sido la aparicion de resistencia a los antimicro-
bianos entre los patdgenos adquiridos en la co-
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munidad. Aunque por el momento los antibi6-
ticos, por lo general, pueden asegurar el éxi-
to terapéutico o preventivo de la ITU, la apa-
ricién de resistencia a los antimicrobianos entre
los uropatogenos pronto puede limitar nuestra
capacidad para manejarlos.

Se piensa que diferentes tipos de conductas
aumentan el riesgo de una I'TU recurrente, pe-
ro su asociacién no ha sido claramente demos-
trada en ensayos clinicos. Los factores de riesgo
conductuales de una ITU que se observan en la
mujer a cualquier edad, generalmente son: una
reduccién de la ingesta de liquidos, un retraso
habitual de la miccidn, el retraso de la miccidon
poscoital, la higiene vulvar de atris a adelante
luego de la defecacidn, los lavados vaginales in-
necesarios y el uso de ropa demasiado ajustada.

En la mujer postmenopausica el riesgo ele-
vado de ITU estd asociado con una disminu-
cién en los niveles de estrogenos. Ademas, en
esta etapa vital, se agregan otros factores de ries-
go como la historia de ITU antes de la meno-
pausia, la incontinencia urinaria, la presencia
de prolapso (cistocele), un aumento en el volu-
men residual y la presencia en el grupo de san-
gre ABO de un antigeno “no secretor”.®)

En pacientes con patologia del suelo pélvico
pasible de cirugia, la correccion del defecto, ge-
neralmente, mejora o reduce la frecuencia de las
ITU recurrentes.

En pacientes sin disfunciones del piso pélvi-
co se consideran las estrategias terapéuticas ba-
sadas sobre todo en el uso de antimicrobianos.

La infeccién urinaria recurrente en la mu-
jer postmenopausica constituye un desafio para
el clinico, para la paciente y para el sistema sa-
nitario del pais.

El objetivo de este articulo es conocer las re-
comendaciones y el nivel de evidencia de los as-
pectos terapéuticos y preventivos de las [ITU en
cada mujer que se trata por una recurrencia.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 a través de MEDLINE una busqueda
bibliografica no sistematizada sobre la infec-
cibén urinaria recurrente en la mujer postmeno-
pausica y se relaciond segtn el grado de reco-
mendacién de evidencia del Canadian Task For-
ce on Preventive Health Care (CTFPHC) para inter-
venciones preventivas y terapéuticas. Se utilizo6
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MEDLINE como la base de datos mas importante
de la National Library of Medicine (NLM) y se em-
pleo el sistema “PubMed” que dispone de va-
rias modalidades de basqueda y permite el ac-
ceso a bases de datos bibliograficos compiladas
por la NLM.

Ademis, se valid del sistema de recomen-
dacién de evidencia propuesto por el Canadian
Task Force on Preventive Health Care (CTFPHC)
para intervenciones preventivas y terapéuticas.
Dicho sistema establece un grado de recomen-
dacién con un orden por letras de abecedario de
la A (existe evidencia para ejercer una accién) a
la E (no debe llevarse a cabo una accién deter-
minada); y también estabece los niveles de evi-
dencia clasificados segin disefio de estudio de
[ a III, disminuyendo en calidad segtin se acre-
cienta numéricamente.

RESULTADOS

Manejo terapéutico y preventivo

La finalidad del empleo subsecuente de antibid-
tico para tratar la orina reinfectada es conseguir
que la orina se vuelva estéril. Con el propdsi-
to de erradicar las ITU, los antibidticos deben
administrarse en dosis suficientes para exceder,
con un amplio margen, la concentracién mini-
ma necesaria para inhibir el crecimiento bacte-
riano. Las mujeres con recurrencias frecuentes
que son conscientes de sus sintomas y confirma-
cién previa por pruebas de diagnostico, pueden
tratarse empiricamente sin pruebas recurrentes
de piuria.

Por otro lado, si se documenta mediante un
cultivo de orina una ITU recurrente, se debe de
pensar en tres posibles estrategias terapéuticas y
preventivas con antimicrobianos: en forma con-
tinua, postcoital o autotratamiento.

Antes de iniciar un plan con antimicrobia-
nos se debe considerar otras medidas preventi-
vas que se mencionan a continuacion.

Medidas higiénicas generales

Hidratacion

La ingesta de liquidos recomendada para preve-
nir la ITU recurrente es un tema controverti-
do en la literatura. Una ingesta de liquidos no
demasiado alta pero suficiente para lograr una
produccién diaria de orina de aproximadamen-
te 1,5 litros, parece ser razonable para alcanzar,
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por un lado un efecto de lavado suficiente y por
otro evitar demasiada dilucién de sustancias y
antimicrobianos. De todos modos, existe poca
evidencia a este respecto.

Frecuencia de la miccion

El vaciamiento vesical frecuente asociado con
una buena diuresis reduce el periodo de incuba-
ci6n del patégeno, considerando las condiciones
de crecimiento favorables en el ambiente ha-
medo de la vejiga. Asumiendo que una bacteria
duplica en un tiempo de 20 minutos, con un
volumen vesical de 300 ml y un volumen resi-
dual de 3 ml, la poblacién bacteriana alcanzara
una densidad previa en aproximadamente 2 ho-
ras.”) La frecuencia miccional recomendada de-
be ser entre 2 a 3 horas. En la mujer postmeno-
pausica se ha demostrado que el incremento del
volumen residual miccional con o sin cistocele
es un factor de riesgo de ITU recurrente.®

Actividad sexual

La relacién entre ITU recurrente y la actividad
sexual es bien conocida. El riesgo de cistitis au-
menta significativamente con la fecuencia de las
relaciones sexuales, con diferentes companeros
sexuales, con el cambio de pareja durante los
altimos 12 meses, asi como con el sexo oral y
anal.”) No es de extrafar el hecho que las rela-
ciones sexuales también han demostrado ser un
factor de riesgo de ITU recurrente en mujeres
posmenopausicas!” (Recomendaciéon B-II). Por
esta razdn se sugiere la miccién postcoital como
una medida preventiva, aunque no esta debida-
mente demostrada.

Manejo profilactico farmacolégico

No antimicrobiano

Profilaxis con estrégenos

Los estrogenos vaginales (en crema, évulos o
anillos) pueden atenuar la atrofia del epitelio
uretral, del trigono y de la vagina. Se ha demos-
trado que los estrogenos vaginales reducen el
namero de ITU cuando se comparan con pla-
cebo.1? (Recomendacién A-II).

El uso de estrogenos sistémicos es un tema
diferente que en algin momento ha generado
controversias. Se ha demostrado que los estr6-
genos orales no reducen las ITU, comparados
con placebo.’> " Por lo tanto, no se debe pres-
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cribir estrogenos orales para su prevencién (Re-
comendacién E-I). Los estrogenos vaginales en
comparacién con el uso de antibidticos orales
han demostrado tener resultados heterogéneos
(Recomendaciéon C-II).

En la actualidad existen pocos ensayos clin-
cos aleatorizados (RCT) para hacer frente al rol
de los estrogenos en relacion a las ITU. La ad-
ministracidon de estrégenos vaginales debe con-
siderarse en la mujer en la postmenopausia (Re-
comendacion A-I).

Acidificacién de la orina

La acidificacién de la orina es un tema contro-
versial y no tan profundamente estudiado. Se
propone como beneficio una reduccion de la
adherencia bacteriana al uroepitelio y a las su-
perficies de catéteres, pero también se ha obser-
vado que la acidificacién de la orina con L-me-
tionina o altas dosis de vitamina C (icido ascor-
bico) no disminuye el valor del pH de la orina a
tal grado que se logre una disminucién signifi-
cativa del crecimiento bacteriano.™ En la pric-
tica clinica habitual el uso de vitamina C, en
intervalos de dosis aceptables, no es atil para la
prevencidon (Recomendacién B-1II).

Uso de Arandanos rojos (“Drinking Cranberry
Juice™)

Existen estudios previos randomizados que han
sugerido que el arandano rojo (Vaccinium macro-
carpon) es til en reducir la frecuencia de ITU
en la mujer.”>'® Los arindanos administrados
durante 6-12 meses son moderadamente efec-
tivos en la prevencion de nuevos episodios de
infecciones recurrentes (Recomendacion A-I),
pero no fueron eficaces en pacientes con po-
cos episodios de ITU (Recomendaciéon A-II).
Algunos estudios pequefos demostraron bene-
ficios pequenios para las mujeres con ITU recu-
rrentes pero cuando se incluyeron los estudios
en uno mas grande, no hubo diferencias estadis-
ticamente significativas."”” Un meta-analisis de
la Cochrane muestra que el arindano rojo no
redujo significativamente la apariciéon de ITU
sintomatica en la mujer adulta con infecciones
recurrentes. Por tanto, los arindanos rojos cons-
tituyen una opcidn a considerar, en forma per-
sonalizada e individual, en la prevencidén de las
ITU recurrentes en la mujer postmenopausica.
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Profilaxis con D-mannosa

La D-mannosa es un azlcar que tiene un rol
importante en el metabolismo humano espe-
cialmente en la glicosilacién de ciertas protei-
nas. El mecanismo de accidén supuesto consis-
te en inhibir la adherencia bacteriana a las cé-
lulas del urotelio. Un estudio aleatorizado™ su-
giere que el uso de D-mannosa podria llegar a
recomendarse para prevenir las ITU recurren-
tes (Recomendacion A-II).

Profilaxis con probi6ticos

Los probidticos aceptados para la profilaxis de
las ITU son las cepas Lactobacillus spp. Se pue-
de considerar el uso de probidticos intravagina-
les que contienen Lactobacillus rhamnousus, Lacto-
bacillus reuteri y Lactobacillus crispatus para preven-
cién de ITU recurrentes.

Los datos agrupados en un meta-analisis de
ensayos clinicos aleatorizados disponibles no
muestran ningn beneficio convincente de los
productos con lactobacillus en la prevencién
de las ITU recurrentes. Sin embargo, las dife-
rencias en eficacia entre preparaciones disponi-
bles sugieren que se necesitan ensayos adiciona-
les antes de hacer cualquier recomendacion pa-
ra el uso.®?

Una revision de Cochrane! demostrd que
no hay ningtn beneficio significativo para los
probidticos en comparacién con placebo o no
tratar, pero ese beneficio no se puede descartar
ya que los datos eran pocos y derivados de es-
tudios pequenos con informacién metodologi-
ca deficiente.

La evidencia actual no puede descartar una
reduccién o un aumento de ITU recurrentes en
mujeres que utilizan probidticos profilacticos
ya que existen pruebas insuficientes de estudios
aleatorizados sobre el efecto de los probiodticos
(Recomendacién B-I1).%

Profilaxis inmunoactiva
UroVaxon® (OM-89) es recomendada para in-
munoprofilaxis en mujeres con ITU recurren-
tes no complicadas (Recomendaciéon B-II).”
Es una vacuna de administracion oral de ex-
tractos proteicos liofilizados de cepas de E. co-
li con alto contenido de antigenos bacterianos
que producen una estimulaciéon inmunoldgica.
Las vacunas de mucosa vaginal, son vacu-
nas de células completas con cepas uropatogenas
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humanas muertas por calor que reducen lige-
ramente la ITU recurrente.*” No hay estudios
adecuados que evaltien la efectividad de la ad-
ministracién vaginal (Recomendacion C-III).

Profilaxis con desinfectantes quimicos

Las sales de metenamina (hippurate y mande-
late) resultaron menos eficaces en la profilaxis a
largo plazo que los antibidticos, pero mas eficaz
que el placebo. Los estudios habian incluido s6-
lo un bajo ntimero de pacientes y fueron de ba-
ja calidad por lo que la recomendacién de la re-
vision Cochrane no fue favorable® (Recomen-
dacion C-II1).

Profilaxis con instilaciones endovesicales

La instilacién dentro de la vejiga de acido hialu-
rénico se ha utilizado para la reposicion de capa
de glicosaminaglicanos en la terapia de la cisti-
tis intersticial y radica, y en la prevencion de las
ITU recurrentes. Una revision clinica concluyo
que es necesario confirmar los beneficios de es-
te tipo de terapia y por tanto ninguna recomen-
dacién general es posible en este uso.?

Manejo profilactico farmacolégico
antimicrobiano

El uso de antimicrobianos debe administrarse
continuamente y con dosis bajas siendo la pie-
dra angular en el tratamiento y prevencion de
las ITU recurrentes.

La administracion del fairmaco puede reali-
zarse en forma diaria o semanal durante perio-
dos mas largos, generalmente entre 3 a 6 me-
ses (Recomendacién A-I), o también como una
dosis Gnica posterior al coito vaginal® (Reco-
mendaciéon A-I).

Los regimenes de profilaxis con antibidti-
cos incluyen una dosis diaria, preferentemente
nocturna, de dosis bajas de nitrofurantoina (50
o 100 mg), sulfametoxazol/trimetoprim (400
mg/80 mg) o fosfomicina trometamol (3 gra-
mos cada 7 a 10 dias). Hay que ser prudente a la
hora de indicar nitrofurantoina ya que dosis al-
tas y el uso prolongado de dicho firmaco podria
producir efectos adversos potencialmente gra-
ves a nivel pulmonar, hepitico, renal y diges-
tivo. Sin embargo, con las dosis bajas emplea-
das en la profilaxis no se describen dichos efec-
tos colaterales.
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Para la profilaxis antimicrobiana postcoital
se utilizan los mismos farmacos y las mismas
dosis de la profilaxis continua administrada s6-
lo después del coito vaginal.

El tratamiento antimicrobiano iniciado por
la paciente constituye otra forma de manejo de
las ITU recurrentes, sobre todo en mujeres que
no desean profilaxis continta ni postcoital. Este
autotratamiento estd indicado en mujeres pre-
menopausicas y postmenopausicas con ITU do-
cumentada, con una buena relacién médico-pa-
ciente y que hayan mostrado buena adhesién a
las indicaciones médicas. El médico prescribe
un antibidtico que la paciente se administara s6-
lo en casos de sintomas de cistitis aguda, con o
sin examen de orina previa.® La paciente sabe
de antemano que debe controlarse pecozmente
si los sintomas no desaparecen en 48 horas.

En aquellos casos en que reaparece la recu-
rrencia de las ITU se consideran las opciones
preventivas ya mencionadas o se reinstaura el
uso de antimicrobianos durante un periodo mas
prolongado (12 meses).

CONCLUSIONES

* Los desafios de la ITU en la mujer postme-
nopausica son las recurrencias y sus opciones
de prevencion.

* Las mujeres de todas las edades con fre-
cuencia experimentan infecciones recurren-
tes que causan una morbilidad considerable.
La mayoria de las ITU recurrentes son re-
infecciones provocadas por bacterias fecales
y pueden tratarse con éxito mediante profi-
laxis en dosis bajas.

* El uso de estrogenos vaginales, la adminis-
tracién de arindanos o D-manosa durante 6
meses reducen la frecuencia de las infeccio-
nes recurrentes en mayor o menor medida.

* La administracion continua o postcoital de
antibidticos, durante 3 a 6 meses, con fos-
fomicina trometamol (3 gramos semanales),
o con dosis bajas nocturnas de sulfametoxa-
zol/trimetoprim (400 mg/80 mg) o de ni-
trofurantoina (50 o 100 mg) son opciones
eficaces en la prevencion de la recurrrencias
de las infecciones urinarias.

* Es imperativo conocer todos los aspectos y
evaluar las posibles medidas de tratamiento
y de prevencién en cada paciente con una
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ITU. La primera medida profilactica es apli-
car cambios comportamentales en la pacien-
te con el fin de modificar aquellos factores
de riesgo posibles; la segunda forma de pre-
vencién es aplicar las medidas no antimicro-
bianas ya expuestas; la tercera forma profi-
lactica es el uso de antimicrobianos, sin ol-
vidar los efectos adversos y colaterales por el
empleo innecesario por largo tiempo de los
mismos.
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