Urografia intravenosa

Actualmente en desuso, por su necesidad
de contraste e irradiacion.

Gammagrafia renal con acido
DiMercapto Succinico marcado
conTcc99.(DMSA)

El DMSA detecta con gran precision vy rapi-
dez los signos de PNA, asi como las cicatri-
ces renales, tanto en el proceso agudo como
varios meses después. Es mds exacta y con
menor irradiacién que la urografia intraveno-
say la ecografia. Se aconseja incluso en la pri-
mera [TU febril. Se ha visto que entre 55 y
80% de los nifios presentan cicatrices renales
si la prueba se hace de forma precoz. En el
50% de los casos, las cicatrices desaparecen al
ano de la primera DMSA; mediante esta
prueba se ha podido comprobar que las cica-
trices pueden aparecer sin que exista RVU.

Pueden existir errores en la interpretacion
del DMSA: no diferencia entre lesidn anti-
gua y nueva.

Su principal importancia reside en que es la
técnica mds precoz para el diagndstico de
nefropatia cicatricial cuando se realiza a los
6 meses del proceso agudo; la pielografia
intravenosa puede mostrar esas cicatrices a
los 2 afios v la ecografia a los 5 afios.

DMSA han demostrado que mds del 75%
de los niflos menores de 5 afios con ITUs
febriles eran portadores de PNA y que la
persistencia de estas lesiones conduce a
cicatrices renales permanentes en un por-
centaje entre un 27 y un 64%. Estos resul-
tados alertan sobre el hecho de que la
poblacidn de mayor riesgo para desarrollar
cicatrices renales son los niflos menores de
4 afios, durante el primer afio de vida, los
portadores de reflujo vésico-ureteral

ITU EN LA INFANCIA

(RVU) de alto grado u obstruccién de vias
urinarias y aquellos que sufren algin retra-
so en la instauracion del tratamiento.

TAC,RM

Son pruebas poco usadas en la ITU, aunque
son tan sensibles como DMSA para detec-
tar PNA v cicatrices. La RM es cara; el TAC
expone a radiacion, y ambas pruebas pue-
den precisar sedacion.

Eco-doppler

La PNA puede detectarse como zonas con
menor vascularizacion debido a isquemia
cortical. Es un método sensible para detec-
tar PNA, aunque su uso es minoritario.
Algunos grupos utilizan la ecografia para
detectar RVU, utilizando sondaje vesical y
administrando liquido con albumina.

TRATAMIENTO
ANTIMICROBIANO DE LA ITU

En nifios con infeccidn aguda, la terapéutica
antibidtica de la ITU suele ser sencilla y es
raro que se produzca un fallo terapéutico.
Con la administracion del antibidtico apro-
piado, la respuesta serd rdpida y favorable.
Las dificultades practicas derivan de la indi-
cacidn precisa del tratamiento, de la elec-
cidn del antibidtico, de su via de administra-
cidn y de su duracion.

a) Indicacién de la antibioterapia

El tratamiento antibidtico estd indicado en
todo niflo con ITU sintomdtica o en nifos
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ALGORITMO DE TRATAMIENTO DE ITU EN LA INFANCIA
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T
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Pauta corta

Tratamiento habitual

Tratamiento oral

Hospitalizacion

Ceftriaxona Amoxicilina-clavulanico Amoxicilina-clavulanico Cefalexina (3-5 dias)
Cefotaxima Cotrimoxazol Cotrimoxazol Cefadroxilo
Ceftazidima Cefixima Cefixima (3-5 dias)
Cefuroxima Cefpodoxima proxetil Cefpodqxima proxetil Amoxi_cilina—
Cefazolina Cefprozilo Cefprocilo clavulanico(3-5dias)
Aztreonam Cefuroxima axetil Cefuroxima axetil Fosfomicina
Gentamicina Cefadroxilo Cefadroxilo trometamol
Tobramicina Cefalexina Fosfomicina (dosis unica o pauta
Ampicilina Nitrofurantoina corta de 2 dias)

Acido nalidixico
Fosfomicina trometamol

pequefios (< 2 afos) febriles en los que el
urindlisis sea sugestivo de ITU. El tratamien-
to se iniciard tras la recogida de la muestra
de orina para cultivo. Si el nifio ha recibido
tratamiento antibidtico reciente o inmedia-
tamente antes de la obtencidn de la mues-
tra, las nuevas técnicas de imagen es posible
que puedan identificar mds precozmente
los nifos con PNA, evitando retrasar la
terapéutica antibidtica.

antibioterapia puede retrasarse hasta cono-
cer el resuftado del urocultivo.

Finalmente, en nifias con bacteriuria asinto -
madtica, si el tracto urinario y el patrén mic-
cional son normales, existen datos clinicos
suficientes que demuestran que no es
necesario el tratamiento antibidtico Algu-
nos autores lo aconsejan en los menores de
5 afios (mayor riesgo de dafio renal), y en
niflos con vejiga neurdgena asociada a RVU.
En nifios pequefios con sintomas inespecifi-

cos (anorexia, escasa ganancia pondoesta-

tural, etc.), cuando el andlisis con tira reacti-
va y/o el examen microscépico de una
muestra adecuada de orina no sean sufi-
cientemente demostrativos, o en nifias en
edad escolar con sintomas miccionales
caracterfsticos de disfuncién vesical y sedi-
mento uinario negativo o no concluyente, la

b) Eleccién del antibiético

La antibioterapia empirica del proceso
infeccioso se establece segln la etiologia
mds probable, el patrén de susceptibilidad del
microorganismo y las valores farmacocinéti -
co/farmacodindmicos del antibidtico.



E. coli es el microorganismo mas frecuen-
temente aislado en las ITUs infantiles, con
porcentajes que oscilan entre el 70% v el
90% segin la procedencia de los pacien-
tes. En un reciente estudio europeo con
300 episodios de PNA en lactantes y nifios
(53% < 2 afos), E. coli fue el germen cau-
sante en el 86%; Proteus sp., 5%; Klebsiella
pneumoniae 2%; Pseudomona aeruginosa,
2%; Citrobacter diversus, |%; Enterococcus,
1%, y otros, 3%.

La eleccidén de la antibioterapia empirica
debe basarse en el patrén de susceptibili-
dad de los microorganismos. En nuestro
dmbito geogrdfico, aunque es posible
encontrar diferencias locales por las pautas
de utilizacién de antimicrobianos, puede ser
vdlido el patrén de susceptibilidad que se
muestra en la tabla |, obtenido del andlisis
de 355 cepas aisladas en muestras urinarias
de nifios con ITU sintomatica recogidas en
medio hospitalario y ambulatorio. Las reco-
mendaciones actuales se basardn a su vez
en la intensidad de la infeccidn, y asf la tera-
péutica empirica de la ITU distinguird entre
la infeccidn alta (PNA) v la infeccion baja
(cistitis).

ITU EN LA INFANCIA

Pielonefritis aguda (ITU alta)

Se incluyen aqui la ITU febril del nifio
pequefio y la ITU con manifestaciones
caracteristicas de PNA del nifio mayor. En
ambos casos, las pautas recomendadas
incluyen un antibidtico intravenoso (i.v.), ya
sea una cefalosporina de tercera genera-
cion (cefotaxima, ceftriaxona), mejor que
una de segunda generacion (cefuroxima,
cefonicid), sélo o asociada a ampicilina/ami-
noglucdsido, o la combinacidn de ampicilina
y un aminoglucdsido. Siempre que sea posi-
ble, la eleccidn debe estar orientada por el
examen de la orina (tincién de Gram). La
cobertura mdxima (= 100%) se conseguirfa
con la triple terapia (cefalosporina de ter-
cera, ampicilina y aminoglucdsido). Esta pau-
ta estarfa indicada en pacientes con anoma-
lias nefrouroldgicas graves, sobre todo si la
via urinaria se ha manipulado instrumental-
mente.

La asociacidn cldsica de ampicilina y amino-
glucdsido sigue siendo el tratamiento inicial
de eleccidn en nifios con PNA, va que es
efectiva frente a E. coli y otras enterobacte-
rias Gram (> 90%) y frente a Enterococcus.

Tabla . TENDENCIAS DE SENSIBILIDAD (%) DE 355 CEPAS BACTERIANAS AISLADAS DE NINOS CON ITU

PROTEUS PS. STAPH.
ANTIBIOTICO E.col SP. KLEBSIELLA ~ ENTEROBACTER CITROBACTER AERUGINOSA ~ ENTEROCOCCUS COAGULASA (-)
Ampicilina/amoxicilina 20 40 0 30 0 0 100 10
Amox-clavuldnico 85 90 85 50 100 |5 — 50
Cefalexina 80 80 75 50 100 0 — 50
Cefuroxima 95 90 85 90 100 25 — —
Cefixima 97 90 100 80 100 0 — —
Cefotax/ceftriaxona 99 95 100 95 100 33 — 50
Ceftazidima 99 95 100 95 100 100 — —
Amikacina 99 90 100 85 100 95 — —
Gentamicina 95 85 90 75 100 75 — 80
Cotrimoxazol 65 60 75 100 100 |5 30 85
Nitrofurantoina 90 25 60 70 30 30 100 85
Numero de cepas 269 37 16 Il 3 10 6 3
Incidencia % 75 10 5 3 | 3 2 |
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La posible nefrotoxicidad del aminoglucdsi-
do requiere controles de creatinina sérica
antes de iniciar el tratamiento. La administra-
cién del aminoglucdsido en dosis Unica diaria
se muestramds cdmoda, igual de efectiva y
menos tdxica que la pauta cada 8 h. Aunque
la experiencia en nifios es limitada, la mono-
tergpia en lactantes menores de 6 meses es
cuestionable si se considera la mayor fre-
cuencia de bacteriemia e infeccion metastd-
sica en este grupo de edad.

En pacientes con insuficiencia renal debe uti-
lizarse cefotaxima o ceftriaxona; si se sospe-
cha Pseudomona aeruginosa, el tratamiento
de eleccidn es ceftazidima o aztreonam. La
infeccién por Enterococcus aunque infrecuen-
te puede ser causa de fracaso de la antibio-

Cistitis (ITU baja)

Las recomendaciones para la terapia empifi-
ca incluyen la administracion oral de amoxi-
cilina-clavuldnico, una cefalosporina oral
(cefadroxilo, cefprozilo, cefixima), cotimo-
xazol, fostomicina, dcido nalidixico o nitrofu-
rantofna. En algunas circunstancias podnan
utilizarse pautas de tratamiento cortas o
dosis Unica, la ventaja es la comodidad de las
mismas, menor coste, menos efectos secun-
darios y menos desarrollo de resistencias.
Estas pautas pueden ser empleadas en nifias
escolares y adolescentes con episodios de
infecciones urinarias recurrentes y con un
tracto urinario indemne. Los farmacos a
emplear serian las cefalosporinas de primera
generacion, como la cefalexina y el cefadro-

xilo o la amoxicilina-clavuldanico a las dosis
convencionales, pero durante tres dfas. Ulti-
mamente se ha desarrollado un derivado de
la fosfomicina, la fosfomicina trometamol,

tergpia empirica si no se incluye la ampicilina
en la asociacién inicial. En la tabla 2 se refie-
ren los antimicrobianos mas utilizados para el
tratamiento parenteral de nifios con ITU.

Tabla 2. ANTIBIOTICOS MAS UTILIZADOS PARA ELTRATAMIENTO DE LA ITU EN NINOS

ANTIBIOTICO DOSIS DIARIA FRACCIONES ViA DE ADMINISTRACION
Tratamiento parenteral

Ceftriaxona 75 mg/kg -2 LV, 1.
Cefotaxima 150 mg/kg 3-4 V.
Ceftazidima 150 mg/kg 3-4 V.
Cefuroxima 150 mg/kg 3-4 V.
Cefazolina 50 mg/kg 3 V.
Aztreonam 90-120 mg/kg 3-4 V.
Gentamicina® 7,5 mglkg 3 v, im.
Tobramicina® 6 mg/kg 3 v, im.
Ampicilina 100 mg/kg 4 A%
Tratamiento oral

Amoxicilina-clavuldnico 40 mg/kg 3 V.0.
Cotrimoxazol® 6-12 mglkg 2 V.0.
Cefixima 8 mg/kg -2 V.O.
Cefpodoxima proxetil 10 mg/kg 2 V.0.
Cefprozilo 30 mg/kg 2 V.0.
Cefuroxima axetil 30 mg/kg 2 V.0.
Cefadroxilo 50 mg/kg 2 V.0.
Cefalexina 50-75 mglkg 4 V.O.
Fosfomicina trometamol 2 g dosis Unica | V.0.

@ Como dosis Unica diaria: 4-6 mg/Kg (i.m., i.v.) en perfusion i.v. durante 30-60 minutos. En lactantes la dosis de aminoglucdsidos se
diluye 1mg/1ml con glucosado al 5%, mientras que en nifios mayores se diluye la dosis con 50 ml de glucosado al 5%.
® Como trimetoprim.
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Tabla 3. COCIENTE DE INHIBICION DE ALGUNOS ANTIBIOTICOS FRENTE A E. CoLl

ANTIBIOTICO

VIA DE ADMINISTRACION

COCIENTE DE INHIBICION

Amoxicilina-clavuldnico
Cefuroxima axetil
Cefixima
Amoxicilina-clavuldnico
Cefotaxima

Ceftriaxona
Gentamicina
Fosfomicina trometamol

4
2,5
16
50
1.600
2.500
>40
900

cuyo uso en una dosis Unica ha resultado
muy eficaz con muy buenos resuftados. La
eliminacion de la misma es muy lenta man-
teniendo, tras administrar una sola dosis,
niveles activos en orina durante mds de 3
dfas. La info mnacién clinica al respecto mues-
trauna escasa alteracidn de la flora intestinal,
asi como que es muy improbable la produc-
cién de resistencias. La dosificacion es de uno
a tres gramos, en dosis Unica dependiendo
del peso del paciente (tabla 2). La mayoria
de los nifios muestran clara mejorfa sinto-
mética a los 2-3 dias de antibioterapia efecti
va. Si la respuesta clinica es insuficiente se
debe realizar un nuevo urinoandlisis (nitritos,
EL sedimento). Si el urinoandlisis nuestrasig-
nos de infeccidon debe recogerse una nueva
muestra para urocultivo y antibiograma y
modificar la antibioterapia.

c) Via de administracion

En nifios con [TU febril y/o manifestaciones
de PNA la eleccidn de la via de administra-
cién, oral o parenteral, es un problema com-
plejo para cuya decisidn, ademds de la etiolo-
gia, deben tenerse en cuenta las caracteristr
cas farmacodindmicas y farmacocinéticas del
antimicrobiano, el estado clinico del paciente
y la seguridad del cumplimiento terapéutico.

El objetivo del tratamiento antibidtico es
alcanzar concentraciones tisulares elevadas

y bactericidas para conseguir una rdpida
emadicacion del foco infeccioso en el tiem-
po mds corto posible. La capacidad bacteri-
cida de un antibidtico depende de la con-
centracion que alcanza en el foco de infec
cién y de la concentracion inhibitoria mini-
ma (CIM) frente al microorganismo. El
cociente de inhibicidn (Cl) bacteriana de un
antimicrobiano constituye un factor deter-
minante en la esterilizacién del foco infec
cioso y se define como la relacion entre la
concentracidn madxima del antibidtico en un
liquido (suero, LCR orina) y su CIM frente a
un patégeno determinado. En la PNA vy
otras infecciones graves del nifio se reco-
mienda que Cl en el suero sea al menos de
8 a 10 veces la CIM del antibidtico frente al
microorgnismo responsable de la infeccidn.
En general, el Cl en el suero de un antibio-
tico administrado por via parenteral es cla-
ramente superior a cuando se utiliza la via
oral. En la ITU baja, aunque el antibidtico se
administre por via oral, el Cl en la orina es
mds fdcil que alcance un valor elevado por
la concentracidn urinaria, que permite obte-
ner altas concentraciones del farmaco en la
ofina. La tabla 3 muestra los Cl séricos fren-
te a E. coli de algunos antibidticos usuales en
el tratamiento de la ITU del nifio.

La terapéutica oral es cuestionable como
tratamiento inicial de la [TU febril del nifio
pequefio (< 2-3 afios), si se tiene presente
el mayor riesgo de cicatriz renal y el mayor

51
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efecto de la cicatrizacidén sobre el creci-
miento renal y la funcién glomerular en esta
edad. Con la excepcidn de cefixima, ningu-
no de los antimicrobianos utilizados en la
terapéutica por via oral de la ITU, puede ser
utilizado de forma segura en el tratamiento
de la PNA.

La recomendacion de la terapia a utilizar en
la ITU en la infancia, podria ser:

|. Iniciar la antibioterapia empirica por via
intravenosa en todos los nifios meno-
res de 2 afios con ITU febril y en nifios
m ayores con enfermedad grave, deshi-
dratacién y/o vémitos. La antibiotera-
pia intravenosa se prolonga hasta 24-
48 horas después de la desaparicidn
de la fiebre, pasando posteriormente a
un antibidtico oral (cotrimoxazol, cef-
xima) hasta completar el tratamiento
En niflos pequefios (de 6 meses a 2
afios) con buen estado general, pero
con vémitos aislados, puede no ser
necesaria la hospitalizacién si se inicia
la antibioterapia en Servicio de Urgen-
cias del hospital/consultorio con una
dosis intramuscular de ceftriaxona o un
aminoglucdsido cambidndose a la via
oral en [|-2 dias, cuando el nifio no
vomite y la administracién del antibid-
tico esté asegurada, siendo necesario la
realizacion de controles clinicos a las
24-48 horas.

2. En nifios mayores de 2 afios sin signos
de enfermedad grave y buena tolerancia
oral de liquidos, aunque estén febriles,
puede indicarse el tratamiento oral con
cefixima si se asegura la administracion
domiciliaria del antibidtico y la vigilancia
médica en las primeras 24-48 horas tras
iniciar el tratamiento.

3. En nifios con sintomas de ITU baja, si la
tolerancia de liquidos es normal, no exis-

ten dudas de iniciar la antibioterapia
empirica por via oral (tabla 2).

d) Duracién del tratamiento

No se dispone de datos suficientes para
establecer duracién del tratamiento en
nifios con ITU. Se recomienda entre 10 y
|4 dfas de antibioterapia a dosis completa,
mayor duracién no ha demostrado mayor
eficacia para erradicar la infeccién o para
reducir las recurrencias. En recién nacidos y
lactantes muy pequefios con bacteriemia e
infeccién metastdsica (meningitis, osteo-
mielitis), el tratamiento debe prolongarse al
menos 2| dfas. Los nifios menores de
2 afios con ITU febril y los nifios mayores
con PNA deben recibir antibioterapia
completa de 10 a |4 dfas. En nifios con cis-
titis la duracion serd de 5-7 dfas. La dosis
Unica o el tratamiento de 2 dfas no se
recomienda en preadolescentes, aunque
en nifias de edad superior a 6 afios con
ITU de vias bajas no complicada, si puede
recomendarse el uso de pautas cortas, que
favorecerdn un mayor cumplimiento tera-
péutico.

e) Eficacia del tratamiento
y vigilancia posterior

Se recomienda confirmar la efectividad del
antibidtico mediante la realizacidon del uri-
nocultivo uno o dos dfas antes de finalizar
el tratamiento, o en los 7 dias siguientes,
para ver si existe una buena respuesta cli-
nica y el germen aislado es sensible al anti-
bidtico administrado. Posteriormente,
incluso en los nifios que lleven quimiopro-
filaxis diaria, estd indicado un seguimiento
periédico a intervalos crecientes, por el
riesgo elevado de recurrencia. Se aconseja



un cultivo mensual los 3 primeros meses,
seguido de uno cada 3 meses durante el
primer afio y semestral el segundo afio. El
urinocultivo se realizard si tiene fiebre sin
foco y sintomas miccionales. Con el inicio
del tratamiento se planificaran las explora-
ciones para el diagndstico de las anomalias
nefrouroldgicas.

PROFILAXIS DE LA ITU

Tras una primera ITU, el 50% de las nifias y
el 10% de los nifios presentardn durante el
afio siguiente otra ITU, generalmente una
reinfeccion. El 10% de las instrumentaciones
de la via urinaria se introducen bacterias,
con frecuencia Proteus y Pseudomona. La
experiencia acumulada en la utilizacidn de
profilaxis prolongada, con la que se dismi-
nuye la tasa de reinfecciones incluso tras
interrumpir la profilaxis, justifican su consi-
deracidn en la estrategia terapéutica global
de la ITU en el nifio. Para la duracién de la
quimioprofilaxis se recomiendan pautas de
al menos 6 meses.

— Indicaciones de la profilaxis

Actualmente se aceptan las siguientes situa-
ciones clinicas para la profilaxis de la ITU:

a) Pacientes con riesgo de dafio renal:

|. Nifios y nifias con RVU susceptible de
tratamiento médico.

2. Nifios de 2 meses a 2 afios que hayan
padecido una ITU, hasta completar los
estudios de imagen.

3. Nifios y nifias con RVU candidatos a la
cirugfa, hasta la correccidn quirdrgica.

4. Niflos con anomalfas uroldgicas y ten-
dencia a presentar PNA recurrente.

5. En nifias con cistitis recurrente.

ITU EN LA INFANCIA

b) Sondaje vesical.

¢) Cirugia con riesgo de ocasionar infecciones
por Proteus o Pseudomona.

— Medidas generales

Incluyen todos los procedimientos que dis-
minuyen el riesgo de proliferacién bacteria-
na en la regidn perineal y la colonizacidn vy
crecimiento bacteriano intravesical.

|. Lactancia materna.

2. Procedimientos que disminuyen la pro-
liferacion de gérmenes en el periné.

a) En nifias, incluyen:

. Bvitar la utilizacién de productos y de
ropa interior que puedan resultar irri-
tantes.

. Tratar la infestacién por oxiuros.

La obesidad puede condicionar la exis-
tencia de vulvovaginitis quimica.

b) En nifios, los lactantes y nifios pequefios
circuncidados tienen un menor riesgo
relativo de ITU y una menor proporcion
de RVU que los no circuncidados, aun-
que se desconoce si estdn mds protegi-
dos frente a la afectacion renal a largo
plazo.

¢) La antibioterapia oral de amplio espec-
tro favorece la seleccién de la flora intes-
tinal y la presencia de gérmenes con
mayor capacidad invasora.

d) Los probidticos por via oral o tépica
podrfan disminuir la proliferacion peri-
neal de gérmenes.

3. Pautas para disminuir la probabilidad del
ascenso de gérmenes hasta la vejiga.

4. Medidas para dificultar la proliferacion
de gérmenes en la orina.
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Evitar y tratar el estrefiimiento, realizar mic-
ciones completas, incluso dobles y frecuen-
tes al menos cada 3 horas en caso de RVU,
ingesta de abundante liquido para estimular
el vaciamiento frecuente de la vejiga y con-
seguir una orina hipotdnica sin gérmenes.

PROFILAXIS FARMACOLOGICA

Actualmente se cuestiona la profilaxis far-
macoldgica prolongada en nifios con ITU
por la posible generacidn de resistencias
bacterianas, sobre todo si se utiliza cotri-
moxazol (CTM). No existen estudios que
demuestren la superioridad de la profilaxis
sobre el tratamiento precoz de la ITU para
la prevencién de dafio renal.

Las recomendaciones de la quimioprofilaxis
farmacoldgica incluyen:

l. Nifios de corta edad (< 2 afios) con
ITU febril y nifios con PNA tras finalizar
el tratamiento antibidtico, hasta que se
completen las exploraciones de imagen.

ll. En caso de RVU, obstruccidn urinaria
con riesgo de lesion renal y/o ITU recu-
rrente.

Ill. Tras exploraciones uroldgicas con mani-
pulacién de la via urinaria. Los fdrmacos
y dosificaciones propuestas se refieren
en la tabla 4.

VACUNAS

En nifas con ITU recurrente tras la vacuna-
cion de bacterias uropatdgenas inactivadas,
se ha comprobado un incremento de la IgA
secretora en orina y una reduccién signifi-
cativa de las [TUs.

Tabla 4. QUIMIOPROFILAXIS ANTIBIOTICA EN NINOS CON ITU

FARMACO

DOSIFICACION

Amoxicilina®

10 mg/kg/12-24 h

Trimetoprim

2 mg/kg/dia

Cotrimoxazol

TMP 1-2 mg/ SMZ 5-10 mg/kg/dfa o dfas alternos
TMP 5 mg/ SMZ 25 mg/kg/2 veces por semana

Nitrofurantoina

I-2 mg/kg/dia

Nlitroxolina®

10 mg/kg/dia

Acido nalidixico

10-15 mg/kg/|2 horas

Cefadroxilo

3-5 mg/kg/dia

Ciprofloxacino

| mg/kg/dia

@ En el recién nacido hasta las 6-8 semanas de vida.
® No disponibles en Espafia.
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