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Resumen

La infeccion del tracto urinario (ITU) es una de las infecciones
bacterianas mas frecuentes en la infancia. Un adecuado diagnostico es
esencial para poder realizar un tratamiento racional, eficiente y eficaz;
sin embargo, existe gran heterogeneidad en los métodos diagndsticos,
especificamente en el estudio de la susceptibilidad antimicrobiana.
El objetivo de estas recomendaciones es entregar herramientas para
uniformar los criterios diagnosticos, el estudio de susceptibilidad
bacteriana in vitro y el tratamiento antimicrobiano de la ITU en la
poblacion pediatrica, con un enfoque de uso racional de los antimi-
crobianos. En la primera parte, se presentaron las recomendaciones en
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Abstract

The urinary tract infection (UTI) is one of the most common
bacterial infections in childhood. An adequate diagnosis is essential
to be able to carry out a rational, efficient and effective treatment,
however, there is great heterogeneity in diagnostic methods, specif-
ically in the study of antimicrobial susceptibility. The aim of these
recommendations is to provide tools to homogenize the diagnosis
criteria, susceptibility study and antimicrobial treatment of urinary
tract infection in the pediatric population, with a rational use of an-
tibiotics approach. In the first part, the recommendations regarding
diagnosis were presented, such as sampling and cut-off points, as well
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cuanto a como obtener una adecuada muestra de orina, el diagnostico
de laboratorio incluyendo puntos de corte-unidades formadoras de
colonias/mL de orina-, ademas de consideraciones microbiologicas
como estudio de susceptibilidad y finalmente, el manejo de la ITU
en pediatria. En esta segunda parte se detalla el tratamiento antimi-
crobiano de sus complicaciones, el manejo de ITU en situaciones
especiales y consideraciones farmacocinéticas y farmacodinamicas
de los antimicrobianos a indicar en ITU.

Palabras clave: infeccion del tracto urinario; pielonefritis; suscep-
tibilidad antimicrobiana; nifos.

Infeccion del tracto urinario y bacteriemia-urosepsis

Definiciones: Entendemos por infeccion del tracto urinario-ITU

v bacteriemia el aislamiento de un mismo microorganismo desde un
hemocultivo y un urocultivo, en un paciente con un cuadro clinico
compatible con ITU o sindrome febril sin foco. El término urosepsis
se aplica en aquella condicion de un paciente con alteracion sugerente
de ITU en su examen de orina completo-OC y urocultivo (+) en un
recuento significativo, con o sin hemocultivo positivo, que cumpla los
siguientes criterios:

* SIRS (del inglés systemic inflammatory response syndrome) con dos
o mas de los siguientes elementos: hipo o hipertermia, taquicardia o
bradicardia, taquipnea, leucocitosis o leucopenia o > 10% de formas
inmaduras en el hemograma, o bien,

e Criterios de shock séptico: infeccion grave que lleva a disfuncion
cardiovascular (hipotension arterial, necesidad de farmacos vasoac-
tivos, o hipoperfusion).

Epidemiologia

Los factores de riesgo mas asociados a bacteriemia son: la edad,
siendo los lactantes bajo 3 meses quienes tienen el mayor riesgo, la
prematuridad y el aumento de creatininemia al ingreso'~. La razén de
esto ultimo probablemente esta dada por la hipotension arterial que
puede acompanar a una bacteriemia, causando la disminucion de flujo
sanguineo renal’.

Segun datos de literatura cientifica, aquellas ITU que ocurren bajo
3 meses de edad se asocian a bacteriemia en 9 a 10% de los casos.
En tanto que ello sucede en 5 a 7% del total de lactantes mayores a 3
meses cursando una ITU*

Factores de riesgo

El poder diferenciar lactantes con o sin bacteriemia es clinicamente
dificil. Diversos estudios con analisis de variables clinicas no han
podido establecer asociacion entre dias de duracion de la fiebre y el
aspecto clinico en el paciente de menor edad observado en el Servi-
cio de Urgencia, como elemento predictor, a diferencia de aquellos
lactantes > 3 meses donde el aspecto clinico si ayuda a detectar la
presencia de sepsis.

Las variables que han mostrado asociacion con bacteriemia son: sexo
masculino (58 vs 28% p = 0,0004)* y edad < 90 dias. En relacion con
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as microbiological considerations for susceptibility study and mana-
gement of UTI in pediatrics. This second part details the management
of complications, UTI in special situations, and pharmacokinetic and
pharmacodynamic considerations of antimicrobials to be prescribed
in UTL

Keywords: urinary tract infection; pyelonephritis; antimicrobial
susceptibility; children.

las variables de laboratorio, aquellos lactantes con ITU y bacteriemia
han mostrado mayor valor de parametros inflamatorios como proteina
C reactiva (PCR) (116 vs 76 mg/L p < 0,01 y, en otra casuistica: 66
vs 42 mg/L p < 0,001)*%, mayor desviacion a izquierda (leucocitos
inmaduros) en el hemograma, valores sanguineos mayores de nitrogeno
ureico y creatininemia (0,77 vs 0,34 mg/L p < 0,01)* menores valores
sanguineos de hemoglobina y de albumina’®. También se ha descrito
la presencia de mas de 10 leucocitos en el examen de orina completa
con mayor asociacion®. Las variables que han mostrado asociacion de
ITU y bacteriemia con mayor significancia estadistica y que serian
elementos predictores de ITU y bacteriemia en lactantes bajo 6 meses
de edad son: edad < 90 dias, desviacion a izquierda en los leucocitos
y aumento de PCR3¢.

Algunas consideraciones en recién nacidos y lactantes

< 60 dias™®

* Diagnostico: En lactantes < 60 dias con sindrome febril o cuadro
compatible con infeccion urinaria, un urocultivo positivo con OC
normal puede ser considerado indicativo de ITU dado que: el vacia-
miento vesical es mas rapido, su sistema inmune es mas inmaduro
y existe fisiologicamente una incapacidad para concentrar la orina.
Sin embargo, en estudios retrospectivos donde se ha comparado
la Sy E del analisis de OC en este grupo de pacientes con bacte-
riemia y urocultivo positivo, el examen de OC ha mostrado buena
correlacion con los hallazgos bacterioldgicos, excepto cuando el
agente es no E. coli, donde parece ser que disminuye la S y E del
examen de OC.

e Tratamiento. El antimicrobiano recomendado para el tratamiento
de un lactante con ITU bacteriémica dependera del microorganismo
encontrado y de su susceptibilidad in vitro. Dado que el paciente
tendria la indicacion de iniciar tratamiento empirico iv como ITU
alta con aminoglucosidos o cefalosporina de 3° generacion (ver
texto en Parte 1), en aquellos pacientes con urosepsis se recomienda
indicar inicialmente cefalosporinas de 3° generacion para evitar el
uso de farmacos con potencial nefrotdxico. Una vez estabilizado
el paciente e identificado el microorganismo causal, se recomienda
efectuar un ajuste de tratamiento, teniendo presente la concentracion
inhibitoria minima (CIM) del microorganismo, asi como la condi-
cion clinica de paciente: funcion renal y el antecedente de una ITU
previa causada por agente multirresistente (MR), entre otros.
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Recomendacion: Considerando que Enterococcus
spp. se demuestra mas frecuentemente en lactantes < 90
dias y considerando que Escherichia coli es el agente
predominante en todos los grupos etarios, se recomienda
iniciar tratamiento antimicrobiano empirico biasociado en
lactantes bajo 3 meses de edad con ampicilina + aminoglu-
cosido, si no co-existe un foco meningeo (la circunstancia
mas probable) o ampicilina + cefotaxima, si un foco
meningeo no ha sido descartado. Se recomienda el ajuste
de antimicrobiano segun sea el microorganismo aislado.

Respecto al tiempo de tratamiento no hay claro consen-
so respecto a la duracion total del tratamiento. Estudios
comparativos entre 14 vs 7 a 10 dias de tratamiento total
no han mostrado diferencia respecto al resultado final®',
Un estudio retrospectivo, multicéntrico, de lactantes > 60
dias con ITU, no mostro recaida cuando el tratamiento du-
r6 7,8 dias (DS 4,0) versus 5,5 dias (DS 3,0) iv, sugiriendo
que en ninos sanos que han mostrado recuperacion, es de-
cir, cese de la fiebre, y tienen parametros inflamatorios en
descenso, el tratamiento abreviado puede ser una opcion''.
Estudios comparativos de tratamiento iv realizados en
lactantes < 60 dias, no mostraron diferencia entre plazos
de tratamientos < 7 dias versus > 7 dias respecto a una
recurrencia de ITU o la necesidad de reconsultar antes de
los 30 dias posteriores al alta'?.

Recomendacion: en base a la literatura cientifica, la
recomendacion de tiempo de tratamiento en ITU con
bacteriemia en lactantes < 2 meses, con buena respuesta
es por 7 dias iv y 10 dias totales. En base a la literatura
médica, la recomendacion de tiempo de tratamiento en
ITU con bacteriemia en lactantes > 2 meses, con buena
respuesta es 5 dias iv y 10 dias totales.

Si bien la repeticion de hemocultivos como control de
la ITU con bacteriemia es una practica clinica frecuente,
descrita hasta en 86,9% de los casos en series clinicas,
so6lo 3,7% de pacientes presentan persistencia de hemo-
cultivos positivos; esto ocurre principalmente en aquellos
episodios de ITU causados por agentes distintos a E.
coli. Todos los pacientes que presentaron persistencia de
hemocultivos positivos se mantenian febriles''.

Recomendacion: No recomendamos la toma de rutina
de hemocultivos de control si el paciente tiene buena
respuesta clinica a las 48-72 h, esta estable y con un an-
timicrobiano adecuado segun el patron de susceptibilidad
in vitro del microorganismo causal.

e Estudio complementario: Respecto al estudio de via
urinaria en lactantes con ITU y bacteriemia, se describe
mayor asociacion a malformaciones anatdmicas o fun-
cionales de la via urinaria, especialmente en aquellas
producidas por agente no E. coli®. Se ha descrito dos
veces mayor riesgo de reflujo vesico-ureteral (RVU)
en lactantes con ITU y bacteriemia vs aquellos con

ITU sin bacteriemia, (59,3 vs 30,6% p = 0,003)3,
por lo que el estudio dirigido en busqueda de RVU y
malformaciones anatomicas de vifia urinaria, debe ser
incluido en lactantes con bacteriemia ¢ ITU.

Recomendaciones:

* De acuerdo a la literatura cientifica, se recomienda en
todo lactante < 60 dias, realizar un estudio imageno-
16gico con ecotomografia renal y vesical en biisqueda
de malformaciones de la via urinaria durante la hospi-
talizacion.

* En todo lactante bajo 90 dias de vida deben obtenerse
dos hemocultivos considerando el mayor riesgo de
ITU con bacteriemia.

* En neonatos con foco urinario identificado, se debe
complementar su estudio siempre con puncion lumbar
para descartar un foco meningeo concomitante. En
aquellos lactantes entre 29 y 90 dias de vida, la decision
de realizar puncion lumbar dependera de la apariencia
clinica del lactante y de los pardmetros inflamatorios.
La prevalencia de meningitis concomitante en pacien-
tes con ITU identificada en lactantes entre 29 a 90 dias
es baja, alrededor de 0,25%"1.

Tratamiento antimicrobiano para las
complicaciones de la infeccion del tracto
urinario

La nefronia lobar (NL) o nefritis bacteriana focal es
un término radiologico que se refiere a una imagen hipo-
densa redondeada o en forma de cuiia, habitualmente mal
definida, ubicada en uno o mas lébulos renales, donde no
se aprecia captacion del contraste en la tomografia (TC).
Representa una imagen radioldgica de isquemia tisular en
el paciente que cursa con una pielonefritis aguda (PNA).
Puede progresar a necrosis tisular y a la formacion de un
absceso renal. El absceso renal (AR) se define como una
cavidad sin pared, llena de pus, secundaria a la necrosis
tisular renal. Habitualmente es focal, en el contexto
de una PNA, en pacientes con anomalias anatdmicas
urologicas que predisponen a la infeccion (litiasis, RVU,
vejiga neurogénica, rifilones poliquisticos). En la era
pre-antimicrobiana, los abscesos renales secundarios
a bacteriemia estafilococica (“carbunco renal”) usual-
mente aparecian tras una a ocho semanas de evolucion;
actualmente es una complicacion inusual. Los abscesos a
consecuencia de supuracion local (PNA) pueden estar en
la corteza renal, médula o ambos. Cuando son producto
de una siembra hematdgena, generalmente solo estan
localizados en la corteza'*".

La NL se describe hasta en 19% de los pacientes
hospitalizados por ITU febril'®; por otra parte, aunque
su incidencia exacta es desconocida, los AR en pediatria
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son poco frecuentes'’. Existen series que describen
complicaciones en aproximadamente 4% de los pacientes
hospitalizados por PNA'®,

Manifestaciones clinicas

El AR se presenta con fiebre, dolor abdominal y
lumbar, asociado a aumento de los reactantes de fase
aguda, al igual que la PNA. Ante la sospecha (retraso
en responder al tratamiento antimicrobiano apropiado),
se debe realizar la confirmacion diagndstica a través de
imagenes. Los pacientes con NL o AR tienden a ser de
mayor edad, con fiebre de mayor duracion antes del diag-
nostico (4,05-5,33 versus 1,4 dias) y después del inicio
del tratamiento antimicrobiano apropiado (5-12 versus
0,74 dias)'®"°. Se debe sospechar esta complicacion en un
nifio con diagndstico de PNA en que persistan la fiebre
y parametros inflamatorios elevados después de 72 h de
una antibioterapia apropiada.

Diagnéstico

¢ Examen de OC y urocultivo: Hallazgos compatibles
con ITU. En distintas series de casos, se describe que la
orina completa puede ser normal y el urocultivo nega-
tivo hasta en 20-25%, lo que se pudiera explicarse por
un proceso inflamatorio renal no contiguo al sistema
excretor urinario'$%,

e Con respecto a su etiologia, los agentes corresponden
a los mismos descritos en PNA, vale decir que los
mas frecuentes son bacilos gramnegativos y dentro de
ellos, especies dentro del orden de Enterobacterales,
en especial E. coli. Staphylococcus aureus es un agente
infrecuente y generalmente estd asociado a una siembra
hematogena.

¢ Ecotomografia renal y vesical: Puede mostrar nefrome-
galia uni o bilateral y/o lesion focal, hipoecogénica, de
margenes irregulares y mal definidos en caso de NL,
o una cavidad de paredes finas con contenido liquido
en caso de AR.

e La TC con medio de contraste es el patron de oro, a
utilizar en caso de duda diagnostica. Se observan lesio-
nes hipodensas que no se contrastan (NL) o cavidades
intrarrenales sin pared, con borde hiperdenso en el caso
del AR'.

Tratamiento antimicrobiano

En la NL, la antibioterapia debe ser ajustada segun el
informe del antibiograma. Si el urocultivo es negativo,
se sugiere indicar amikacina. Se debe iniciar siempre
tratamiento por via iv hasta 48 a 72 h de haber cesado la
fiebre, con una duracion total de dos a tres semanas, segun
sea la evolucion clinica y radioldgica del paciente'.
El cambio a terapia oral debe realizarse segun informe
del antibiograma, eligiendo el antimicrobiano de menor
espectro; en caso de tener un urocultivo sin desarrollo
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microbiano, se sugiere completar tratamiento oral con
cefalosporina de 3° generacion.

Para tratar un AR, se sugiere indicar cefalosporina de
3¢ generacion y una duracion minima de tres semanas.
Se puede prolongar el tratamiento dependiendo de la res-
puesta clinica, evolucion de los parametros de laboratorio
e imagenes. Es recomendado mantener la terapia iv hasta
enterar al menos 72 h de curso afebril, valores de PCR en
descenso y sin progresion en las imagenes. El cambio a via
oral debe realizarse segin sea el informe del antibiograma,
eligiendo un antimicrobiano de menor espectro; y en
caso de obtener un urocultivo sin desarrollo microbiano
se sugiere completar tratamiento oral con cefalosporina
de 3° generacion. Siempre es necesario tener presente la
epidemiologia microbiana de las ITU en cada institucion.
Ante la sospecha de bacteriemia por S. aureus, como
sucede si hubo un foco cutaneo primario, se recomienda
agregar cloxacilina u otro agente antiestafilococcico's?>%.

El drenaje percutaneo o quirurgico, esta indicado en
las siguientes circunstancias?**:

e En caso de falla de respuesta al tratamiento antimicro-
biano adecuado.

e Si el diametro del absceso es mayor a 3 cm.

e En paciente inmunocomprometidos o pacientes ines-
tables que requieran drenaje de manera inmediata.

Perfil farmacocinético/farmacodinamico
(FC/FD) en infecciones del tracto urinario

El antimicrobiano ideal para tratar una ITU debe ser
bien tolerado, bien absorbido, alcanzar concentraciones
adecuadas en la orina y debe cubrir el espectro de bacterias
habituales. En el manejo de las infecciones urinarias no
complicadas es importante la erradicacion de la bacteria,
mientras que en las complicadas el objetivo sera evitar la
propagacion de la infeccion a otros sitios.

Los parametros farmacocinéticos (FC) se relacionan
con la absorcion del farmaco, la distribucion tisular,
metabolismo y eliminacion (Tablas 1 y 2). Desde el
punto de vista FC deben considerarse las particularidades
propias del paciente bajo tratamiento, como por ejemplo
si existe algin grado de afectacion de la funcion renal,
su estado de hidratacion (tras vomitos), presencia de
urosepsis, etc.?.

Desde el punto de vista farmacodinamico (FD) debe
considerarse la CIM del patégeno, un marcador que
anticipa la posibilidad de alcanzar respuesta adecuada.
Sin embargo, puede ocurrir que en algunas situaciones
la CIM no sea el marcador idoneo, como por ejemplo
en las ITU asociadas a dispositivos instalados en la via
urinaria, donde la biopelicula produce microambientes
de dificil prediccion FD y dificil erradicacion en muchos
casos. Los parametros FC/FD pueden ser de utilidad en
el tratamiento, pero estan dirigidos a la forma planctdnica
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Tabla 1. Caracteristicas de los antimicrobianos de uso oral en infecciones del tracto urinario

Comportamiento farmacocinético

Cotrimoxazol'= Sin influencia de los alimentos en la absorcién

Sulfametoxazol es eliminado por filtracién glomerular y secrecién tubular. Alcanza
concentraciones urinarias mas altas que las plasmaticas. Es eliminado en 84,5%
por la orina en 72 h, 30% como farmaco sin cambios
Trimetoprim es eliminado en 50-60% por la orina en 24 h, 80% como farmaco
sin cambios

Cefadroxilo* Sin influencia de los alimentos en la absorcion

Concentraciones urinarias tras una dosis de 500 mg: 0-3 h 1.200 pg/mL,

3-6 h: 1.100 ug/mL, 6-12 h: 150 pg/mL

88 a 93% de una dosis es excretado sin cambios en la orina en 24 h. Persiste en la

orina hasta 18 a 24 h después de una sola dosis

Nitrofurantoina'>7  Los alimentos mejoran la absorcién y reducen la intolerancia gastrica

En un esquema crénico de 50 g g 6 h en adultos las concentraciones urinarias

exceden 50 pg/mL a través del dia

Concentracion maxima en orina de 240 pug/mL en una paciente de 9 afios

La recuperacién en orina es de 32-33% de una dosis en 24 h

Fosfomicina®? Sin influencia de los alimentos en la absorcién

Aproximadamente 39% de una dosis de 3 gramos es recuperada en la orina y
18% es recuperada en las heces. Tras una sola dosis oral la concentracién urinaria
promedio de fosfomicina fue de 706 ug/mL en muestras de orina de 2 a 4 hy de
10 pg/mL en muestras recolectados en 72 a 84 h

Efectos adversos

Hipersensibilidad
Raros: neutropenia, hepatotoxicidad

Diarrea leve, nduseas y rash

Frecuentes: nauseas, vomitos

La absorcion de la forma macrocristalina es mas lenta lo
que reduce la incidencia de intolerancia gastrointestinal

Frecuencia muy baja (reportes de casos): hepatotoxicidad

Fibrosis pulmonar (prevalencia menor que en adultos)

Polineuropatia sensoriomotora

Alteraciones gastrointestinales

Tabla 2. Caracteristicas de los aminoglucésidos en infecciones del tracto urinario

Medicamento = Comportamiento farmacocinético Reacciones adversas/consideraciones

Amikacina No posee metabolismo. Un 94-98%

de una dosis intravenosa es eliminada

por filtracion glomerular hacia la orina

en 24 h indice Cmax dividido por la CIM bacteriana
Gentamicina Posee metabolismo minimo. 70% o Nefrotoxicidad y otoxicidad'

maés de una dosis de gentamicina es
recuperada en la orina en 24 h

Nefrotoxicidad y otoxicidad. Podrfa existir menor nefroxicidad que gentamicina de acuerdos a un estudio'®'?
Monitorizacién de concentraciones sanguineas para intervalos extendidos''¢:
Cmax: Tomar 30 min posterior a finalizar una infusiéon normal de 30 min. Valor esperado de 8 a 10 del

Cbasal: tomar 30 min antes de la préxima dosis. Valor esperado < 2 pg/ml en dosificacion cada 24 h

En esquemas convencionales (cada 8 o 12 h) Cbasal deberia ser < 5 ug/ml

Monitorizacién concentraciones sanguineas para intervalos extendidos''¢:

Cmax: Tomar 30 min posterior a finalizar una infusiéon normal de 30 min. Valor esperado de 8 a 10 del
indice Cmax dividido por la CIM bacteriana

Cbasal: tomar 30 min antes de la proxima dosis. Valor esperado < 0,5 pg/ml en dosificacion cada 24 h
En esquemas convencionales (cada 8 o 12 h) Cbasal deberia ser < 1 pg/ml

CIM: Concentracion inhibitoria minima.

de labacteria y no a la bacteria presente en la biopelicula;
por ello, en infecciones que ocurren en pacientes con
dispositivos in situ debe considerarse el uso de dosis mas
altas. Dado el considerable aumento de la resistencia a
antimicrobianos, también debemos considerar este esce-
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nario en nuestra dosificacion para prevenir el desarrollo
de mutantes resistentes.

En infecciones urinarias no complicadas, e incluso en
la cistitis, se produce invasion bacteriana en el intersticio
y de forma intracelular®>?¢. Por ello uno de los “blancos”
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de concentracion es aquella alcanzada en los tejidos, la
cual es dependiente de las concentraciones plasmaticas,
la propia arquitectura del tejido, las caracteristicas pro-
pias de la molécula y el lugar de la infeccion (epitelio
o estroma). Por otro lado, la alta carga de bacterias en
la orina durante episodios de ITU amerita alcanzar el
otro blanco que es la concentracion del antimicrobiano
obtenida en la orina®’. Pareciera ser que en infecciones
no complicadas, con alcanzar concentraciones urinarias
adecuadas es suficiente®®, mientras que en infecciones
con claro compromiso de tejido, ambos blancos son
necesarios®3!.

Los antimicrobianos se pueden dividir en dos grupos
segun su optima actividad: los dependientes del tiempo'y
los dependientes de la concentracion. Los B-lactamicos
y nitrofurantoina dependen del tiempo, mientras que
los aminoglucdsidos y fosfomicina tienden a tener
concentracion-actividad dependiente®.

Larelacion entre la concentracion maxima de farmaco
en plasma y la CIM (Cmax/CIM) es el indice de eficacia
clinica (FC/FD) primario de los aminoglucosidos debido
a su actividad bactericida dependiente de concentracion.
En el tltimo tiempo ha ido ganando terreno el concepto
de area bajo la curva (ABC) de concentracion plasmatica
del farmaco en el tiempo (ABC/CIM). Sin embargo, la
utilizacion de Cmax/CIM se prefiere en infecciones del
tracto urinario®*-**.

Los pacientes con pielonefritis podrian tener reduccion
de la tasa de filtracion glomerular durante el tratamiento
continuado con amikacina®. Y aunque es raro, las pielo-
nefritis pueden producir dafio renal®%,

Alerta sobre algunos potenciales efectos adversos
de antimicrobianos a ser prescritos en infecciones
del tracto urinario

Aminoglucésidos

Nefrotoxicidad: Es un efecto bien conocido de este
grupo que podria presentarse en 20 a 33% de los pa-
cientes pediatricos®, principalmente en los tratamientos
prolongados y a menores edades®. Algunos estudios
observacionales han respaldado una mayor toxicidad
renal de gentamicina frente a amikacina en ciertos grupos
de pacientes*! mientras que otros estudios no encuentran
diferencias®.

Ototoxicidad: Los aminoglucésidos son una importan-
te causa de pérdida de audicion en la infancia, que puede
ser potenciada por otras noxas®.

Monitorizacion terapéutica de aminoglucosidos
(Tabla 2)

La accion bactericida de los aminoglicosidos ha
demostrado tener un mayor efecto terapéutico cuando la
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concentracion peak o maxima (Cmax) se encuentra ocho
veces sobre la CIM (Cmax/CIM > 8). Las concentraciones
plasmaticas valle aseguran la monitorizacion de toxicidad
del tratamiento acumulado, idealmente deben estar bajo
1 pg/mL para gentamicina y amikacina*.

Medicion de concentraciones plasmaticas de
aminoglucosidos

Se deben controlar concentraciones plasmaticas de
aminoglucoésidos luego de cinco vidas medias, lo que
usualmente es en la segunda dosis en regimenes de ad-
ministracion cada 24 h, y en la tercera dosis en regimenes
con uso cada 12 h. Es necesario monitorizar dichas con-
centraciones si se utilizard un tratamiento mayor a 3 dias,
y al menos una vez por semana en tratamientos mayores
a7 dias. La monitorizacion de aminoglucésidos requiere,
ademas, la medicion de creatininemia y nitrégeno ureico
dos veces a la semana.

Riesgos de efectos adversos de nitrofurantoina

Ha demostrado su seguridad en profilaxis cronica.
La presencia de complicaciones es muy inhabitual,
se ha observado en reportes de casos y algunas series.
Una de las complicaciones infrecuentes es la hepa-
totoxicidad, con un perfil muy parecido a la hepatitis
autoinmune®. El rango de cambios histopatologicos ha
sido caracterizado en adultos como colestasis, necrosis
y hepatitis cronica activa®*. Se han descrito, también con
baja frecuencia, alteraciones del aparato respiratorio
como fibrosis pulmonar y neumonitis intersticial. Otra
complicacion inhabitual es las neuropatias periféricas,
descritas como polineuropatia sensoriomotora, primero
como parestesias y disestesia que comienzan en las
extremidades distales; un posible factor de riesgo para
esta complicacion es la falla renal*’. Estos eventos
descritos son inusuales, pero ameritan informar a las
tutores y pacientes acerca de sus riesgos para que, en
caso de aparicion de los mismos, consulten a su médico
e interrumpan el tratamiento. Dado su perfil de seguridad
y pocos datos cinéticos en pediatria, idealmente se debe
usar en pacientes sobre el mes de edad.

Riesgos de efectos adversos asociados al uso de
cotrimoxazol (trimetoprim/sulfametoxazol)

Con su administracion prolongada se ha descrito
neutropenia, proponiéndose que se asocia a deficiencia
de vitamina B12 o acido folico. De forma poco frecuente
se han descrito alteraciones hepaticas relacionadas a
mecanismos de hipersensibilidad que se resuelven con
la suspension del medicamento* 434,

En la Tabla 3 se encuentra el resumen de recomenda-
ciones para diagnostico y tratamiento de la infeccion del
tracto urinario en pediatria abordadas en ambas partes del
presente documento.
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Tabla 3. Recomendaciones finales. Diagndstico y tratamiento de la infeccion del tracto urinario en pediatria

Conducta recomendada

Diagnostico de ITU

Toma de muestra
- Nifios con control de esfinteres: segunda miccién
- Nifios sin control de esfinteres: cateterismo vesical o puncién suprapubica

Uso de tiras reactivas o dipstick

- Leucocito esterasa y nitritos positivos: alto valor predictor positivo en nifios
sintomaticos.

- tira reactiva negativa descarta ITU si existe bajo valor pretest

Urocultivo

- Cateterismo vesical: = 50.000 ufc/mL en presencia de piuria y leucocituria es
diagnostico de ITU. Bajo ciertas circunstancias utilizar = 10.000 ufc/mL.

- Segunda miccion: = 100.000 ufc/mL

- Puncion vesical: > 1 ufc (> 100-1.000 uf¢/mL)

Estudio de susceptibilidad antimicrobiana
- Testeo de cefazolina (manual o automatizado, puntos de corte CLSI) o cefadro-
xilo (por difusion, puntos de corte EUCAST)

Hemocultivos

- RNy lactantes < 2-3 meses previo a inicio de antimicrobianos: tomar al menos
2 hemocultivos pediatricos con volumen adecuado (minimo 1 ml).

- Sospecha de ITU bacteriémica- urosepsis

Puncién lumbar:
- Neonatos: TODOS
- 29 a 90 dias: segun apariencia clinica y /o pardmetros inflamatorios

Tratamiento antimicrobiano

Via administracion

- RNy lactantes < 3 meses: PARENTERAL

- lactantes > 3 meses y niflos mayores con buen estado general, tolerancia
alimentos/medicamentos, adherencia y accesibilidad: ORAL

No recomendado

Tomar con recolector de orina (alta frecuencia de contaminacién)

Uso de tira reactiva en recién nacidos, lactantes menores y lactancia materna

exclusiva (falsos negativos)

Considerar recuentos significativos en ausencia de sintomas, leucocituria y/o
piuria (corresponde a bacteriuria asintomatica)

Testeo de cefalotina: sobreestima resistencia a cefalosporinas de 1°G (se sugiere
considerar categorfa intermedia como susceptible)

Obtener hemocultivos de rutina en todos los pacientes
Exceso o escasez de volumen de sangre disminuyen la sensibilidad diagnéstica

de bacteriemia.

Tomar hemocultivos de control si existe buena respuesta clinica en 48-72 h

Tomar PL de rutina en todos los pacientes

Uso de via oral para inicio de terapia en lactantes bajo 3 meses
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