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En el embarazo las infecciones urinarias (IU) son las infecciones mas frecuentes, y su
incidencia aumenta hasta 8%, dado los cambios hormonales y fisiologicos de esta
etapa (1). Las infecciones urinarias se asocian con aumento de la morbilidad tanto
materna como feto- neonatal, aumentando la incidencia de abortos, bajo peso al nacer
y pretérmino. El tratamiento de estas infecciones ha demostrado disminuir las
complicaciones (2). Se pueden presentar como bacteriuria asintomatica, infecciones
urinarias bajas o pielonefritis. Las bacteriurias asintomaticas, con una incidencia de 5-
10%, si no reciben tratamiento, hasta en 30% pueden evolucionar a pielonefritis (3).

Un metanalisis Cochrane que incluyé 14 estudios en los que se comparaba el
tratamiento de las bacteriurias asintomaticas versus placebo o no tratamiento
evidencio no solo la curacion de la infeccidon (RR 0.25, 1C 95% 0.14- 0.48) y reduccidn
de la pielonefritis (RR 0.23, IC 95% 0.13- 0.41) sino también evidencio reduccion del
bajo peso al nacer (RR 0.64, 1C 95% CI 0.45-0.93) y nacimientos pretérminos (RR
0.27, 1C 95% CI 0.11-0.62) (4).

De los estudios internacionales sobre la etiologia de las IU en el embarazo en
aproximadamente 80 % se aisl6 Escherichia coli y en 15% Klebsiella pneumoniae (5).
No existe en nuestro medio estudios de prevalencia de los patogenos mas frecuentes
en embarazadas.

La seleccion de antibidticos se basa en 3 principios: caracteristicas del huésped, de la
bacteria y del antibiético. En este caso el huésped es importante ademas por albergar
un embrion/feto al que también puede afectar la infeccion y el antibidtico seleccionado.
Por lo tanto el perfil de seguridad del antibidtico a seleccionar es fundamental. De los
antibidticos generalmente utilizados en el tratamiento de las IU, dado su espectro de
actividad y su concentracion urinaria, se destaca el perfil de seguridad de las
cefalosporinas y nitrofurantoina (con la excepcion de que se ha evidenciado anemia en
nifos con déficit congénito de enzima glucosa 6 fosfato dehidrogenasa hijos de madres
que hayan recibido en el ultimo periodo este antibiotico) (6).

Otro aspecto a considerar del antibiotico es su distribucion, es decir, para el caso de las
IU, si es capaz de concentrarse adecuadamente en vejiga y orina para las infecciones
urinarias bajas y en parénquima renal si se trata de U altas
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Si bien el tratamiento de las infecciones sintomaticas (cistitis y pielonefritis) esta mejor
protocolizado (7), para el tratamiento de las bacteriurias asintomaticas las
recomendaciones son mas variables, de baja calidad y existen diferencias segun los
paises, mas alla del perfil epidemioldgico (4, 8) . En nuestro pais no existen datos sobre
las preferencias de uso entre los prescriptores ni recomendaciones nacionales
especificas al respecto. Una revisiéon Cochrane del afio 2010 incluy6 5 estudios con
1140 embarazadas con bacteriuria asintomatica y no puedo llevar a cabo un
metanalisis de la informacién dado la variedad de conductas terapéuticas, no pudiendo
llegar a una conclusion del antibiotico mas eficaz y seguro en estas situaciones (9).

Fosfomicina trometamol es un antibiético utilizado desde hace varias décadas a nivel
internacional para las IU bajas, que se encuentra disponible en nuestro pais desde
2015. Es principalmente reconocido por 3 caracteristicas: pauta posologica en
monodosis, adecuado perfil de seguridad y baja resistencia antimicrobiana (10);
caracteristicas todas que se mantienen para su uso durante el embarazo. Actua
bloqueando la sintesis de la pared bacteriana e impidiendo la formacion de acido n-
acetilmuramico (precursores del peptidoglicano), por inhibicion de la enzima enol-piruvil
transferasa. Presenta un amplio espectro bactericida, con efecto sobre bacterias gram
positivas y negativas. También ha demostrado in vitro que afecta las propiedades de
adhesion de varios microorganismos uropatdgenos (efecto anti biofilm) (10).

Segun las indicaciones por ficha técnica fosfomicina esta aprobada para su uso en la
profilaxis y tratamiento de las infecciones agudas no complicadas de las vias urinarias
bajas, producidas por gérmenes sensibles a fosfomicina (11). De su uso en el
embarazo su ficha técnica describe que estudios realizados en animales con
fosfomicina trometamol no han demostrado accion teratdégena, y su administracion en
dosis unica en el embarazo reduce el riesgo para el feto, respecto a los tratamientos
prolongados. Por ello se ha utilizado de manera efectiva y segura para el tratamiento de
la bacteriuria en el embarazo. Tiene un uso generalmente aceptado durante el
embarazo (11).

En la mayoria de los estudios clinicos realizados con fosfomicina la posologia es en
una unica dosis de 3 gramos, alcanzando concentraciones urinarias mayores a la
concentracion inhibitoria minima y manteniéndose por 36-48 horas con un efecto
bactericida. Este régimen ademas de conveniente, disminuye el riesgo de resistencia
bacteriana (10).

Se han realizado estudios para valorar su sensibilidad en los principales patégenos
causantes de IU en embarazadas. Escherichia coli mostré una sensibilidad de 99,2% y
Klebsiella pneumoniae de 88% (5). También se ha comprobado este patron de
sensibilidad en estudios de la region como un estudio brasilefio (12). En Uruguay la
evidencia disponible es para IU de pacientes no embarazadas y no se evidenciaron
cepas de Escherichia coli resistentes (13).

En relacion al perfil de seguridad de este antibiotico, dentro de los efectos adversos a
nivel materno se describen diarrea, prurito vaginal, vémitos, dolor abdominal y mareos
(14). De su perfil de seguridad feto - neonatal se destaca que si bien cruza la barrera
placentaria no se han registrado efectos adversos fetales (15).

Existe evidencia de la eficacia de fosfomicina en bacteriuria asintomatica en la
embarazada en diferentes estudios. Un ensayo clinico controlado del afo 2007 valoré
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la eficacia de fosfomicina monodosis en la bacteriuria asintomatica en el segundo
trimestre comparado con cefuroxime axetil por 5 dias, y evidencié una tasa de cura de
93,2 % con fosfomicina y 95% con cefuroxime, sin diferencias estadisticamente
significativas (16). Otro estudio de 2009 la compard con amoxicilina clavulanico: la
eficacia de ambos tratamiento fue similar con tasas de erradicacion de 80% (p=0,72),
mientras que el numero de re infecciones fue mayor con amoxicilina clavulanico
(p=0.045), sin diferencias en el numero de persistencias, recurrencias o desarrollo de
infecciones sintomaticas (17). En un ensayo clinico de 2011, se randomiz¢ a las
pacientes en 3 grupos: fosfomicina monodosis, 5 dias de amoxicilina clavulanico o
cefuroxime axetil, sin evidencia de diferencias de cura microbiologia. La unica
diferencia fue en la mayor de complacencia con fosfomicina (18)

El manejo de las bacteriurias asintomaticas en el embarazo no esta adecuadamente
protocolizado. Fosfomicina constituye una opcién terapéutica adecuada para esta
situacion clinica por su espectro antimicrobiano, eficacia antimicrobiana comparativa y
perfil de seguridad. A ello se suma la conveniencia de su pauta en dosis unica, que
también contribuye a su seguridad en el feto por la breve exposicién al farmaco y
menor riesgo de resistencia bacteriana. El hecho de que no figure como una indicacion
aprobada por ficha técnica limita su utilizacion pero no la invalida, y de hecho es parte
de muchos de los listados de antibiéticos recomendados en las guias internacionales.
Seria adecuado contar con estudios de los patrones de sensibilidad locales y
documentar su eficacia antimicrobiana en las infecciones urinarias de las embarazadas
para hacer mas robusta la evidencia a favor de su uso en esta poblacion.
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