—~
@
B0 TelessatuideRS

Segunda Opiniao Formativa 7 azosto 2013

Pergunta:

Ha evidéncias que justificam o uso de antibioticoterapia profilatica em pacientes
com infec¢ao do trato urindrio recidivante?

Areas profissionais solicitantes: Enfermagem e Medicina

Resposta da Equipe TelessaudeRS:

A infeccdo recorrente do trato urinario (ITU) refere-se a = 2 infecgcbes em seis
meses ou = 3 infeccdes em um ano. As recorréncias sdao, em maioria, reinfecgdes, e
nao recidivas, embora ocasionalmente um foco persistente possa produzir infeccao
recidivante. E util tentar distinguir clinicamente entre recidiva e reinfeccdo, porque
infecgBes reincidentes necessitardo de avaliagdo uroldgica mais extensa, terapia mais
longa, e, em alguns casos, a cirurgia.

No entanto, este diagndstico diferencial raramente é necessario em jovens
mulheres saudaveis com ITUs recorrentes. Nao ha evidéncia de que a ITU recorrente
conduz a problemas de saude, tais como hipertensao ou doencga renal, na auséncia de
anormalidades anatémicas ou funcionais do trato urinario. Estas infec¢des recorrentes
sdao comuns e acontecem mesmo em mulheres sem altera¢cdes anatdomicas ou
fisiolégicas do trato urindrio. Em um estudo com universitarias com a primeira ITU,
27% tiveram pelo menos uma recorréncia confirmada por urocultura dentro dos
primeiros seis meses; e 2,7% apresentaram uma segunda recidiva durante este mesmo
periodo.

A patogenia da ITU recorrente é a mesma da infeccdo esporadica. Portanto, a
maioria dos uropatdgenos sao originarios da flora intestinal, que colonizam a drea
periuretral e uretral, migrando para a bexiga. Sugere-se que alteracdes da flora vaginal
normal predispdem estas mulheres a serem colonizadas principalmente por E. Coli, e
entdo desenvolvam ITU. Na pratica clinica, a ITU recorrente é arbitrariamente definida
como uma recaida se a estirpe infectante é a mesma e a recorréncia ocorre no prazo
de duas semanas apos o final do tratamento para a infec¢do original. Em contraste,
uma ITU recorrente resultante mais de duas semanas apds o tratamento é considerada
como sendo uma reinfecgdo, mesmo que o agente patogénico causador seja 0 mesmo
gue o original. Quando uma cultura de urina estéril € documentada entre as duas ITU

em um paciente fora de antibidticos, a recorréncia é também classificada como uma
reinfeccdo.

A profilaxia antimicrobiana nestas situa¢cdes tem sido altamente eficaz,
reduzindo consideravelmente o risco de ITUs recorrentes. A profilaxia é determinada
para as mulheres que sofrem de duas ou mais ITUs sintomaticas em 6 meses ou 3 ou
mais infecgds em 12 meses. A profilaxia continua, a profilaxia pds-coito e o auto-



tratamento intermitente (que realmente ndo é uma profilaxia) devem ser utilizadas
nas cistites recorrentes ndao complicadas. A escolha da abordagem depende da
frequéncia e do padrdo das recorréncias e da preferéncia da paciente. A escolha do
antibidético deve se basear nos padrdes de susceptibilidade das cepas que causam
infeccOes anteriores do trato urindrio da paciente, considerando a histdria de alergia a
medicamentos. Antes de qualquer regime de profilaxia ser iniciada, a erradicacdo de
uma infeccdo urindria anterior deve ser assegurada através da obtencdo de uma
cultura de urina negativa uma a duas semanas apds o tratamento.

Numerosos estudos tém demonstrado que a profilaxia continua diminui
recorréncias em até 95% quando comparado com o placebo ou com a experiéncia de
outras pacientes. Uma meta-analise da Cochrane avaliou 10 estudos envolvendo 430
mulheres saudaveis ndo gravidas com 2-3 ou mais UTls durante o periodo de 12 meses
que foram tratados com a profilaxia continua ou pds-coito para 6 a 12 meses. Os
seguintes resultados foram observados durante a profilaxia ativa:

e O intervalo de recorréncia microbioldgica por doente-ano foi significativamente
reduzida (de 0 a 0,9 em relacdo ao grupo de antibiéticos X 0,8-3,6 no grupo
placebo; risco relativo de ter uma recidiva microbioldgica 0,21; 1C95% 0,13-
0,33). O numero necessario para tratar (NNT) para evitar uma recorréncia em
um ano foi de 1,85.

e Recorréncia clinica de ITU por paciente-ano também foi significativamente
reduzida (risco relativo 0,15, 95% Cl 0,08-0,28). O NNT foi de 2,2.

o Efeitos colaterais, incluindo candidiase vaginal e oral e sintomas
gastrointestinais, foram significativamente mais comuns com a terapia
antibiotica.

A revisdao também avaliou o pequeno numero de estudos que compararam
diferentes antibidticos, em regimes diferentes e antibidticos para outras intervengdes
farmacoldgicas. Na meta-analise geral, nenhuma conclusado pode ser feita com relagcao
a melhor escolha do antibidtico ou a duracdo ideal da profilaxia (a duracdo maxima
testada foi um ano) ou a posologia. A maioria dos estudos defende a utilizacdo de seis
meses de antibidticos administrados a noite, seguida pela observacdao de novas
infec¢des. A escolha de seis meses é baseada em observa¢des que ITU parecem se
agrupar em algumas mulheres. No entanto, parece que a maioria das mulheres reverte
para o padrao anterior de infec¢Ges recorrentes, uma vez que a profilaxia seja
suspensa (risco relativo de pelo menos uma recorréncia microbiolégica 0,82; IC 95%
0,44 -1,53). Modificacdo de outros fatores de risco, tais como a atividade sexual ou uso
de diafragma e espermicida, provavelmente seria benéfica. Outros estudos defendem
profilaxia por dois anos ou mais em mulheres que continuam a ter infeccoes
sintomaticas. O uso de agentes como trimetoprim-sulfametoxazol ou outros, por cinco
anos, tem sido relatada como sendo eficaz e bem tolerado. A nitrofurantoina tem se
mostrado segura e bem tolerada em regimes de longo prazo (12 meses) de profilaxia,
apesar de 16% de mulheres ndo se beneficiarem. Deve-se destacar que ha
preocupacdes sobre a toxicidade com o uso de nitrofurantoina de longo prazo.

A profilaxia pds-coito (uma Unica dose pds-coito) pode ser um método mais
eficaz e aceitavel que a prevencdo de profilaxia continua em mulheres cujas ITUs
parecem ser temporalmente relacionadas com a relacdo sexual. Dependendo da



frequéncia de relagbGes sexuais, a profilaxia pds-coito geralmente resulta em
recebimento de valores menores de antibiéticos do que a profilaxia continua. No
ensaio controlado com placebo, apenas a taxa de infeccao foi menor nos pacientes que
receberam trimetoprim-sulfametoxazol (40 mg/200 mg) pds-coito em comparagdo
com placebo (0,3 versus 3,6 por paciente-ano). Estudos ndo controlados sugerem uma
reducdo comparavel em taxas de infeccdo pds-coito com trimetoprim-sulfametoxazol,
nitrofurantoina, cefalexina e as fluoroquinolonas. Em um estudo randomizado, o uso
da ciprofloxacina pds-coito foi tdo eficaz como a ciprofloxacina didria para em
mulheres jovens sexualmente ativas. A profilaxia pds-coito também é eficaz quando as
mulheres com ITU de repeticdo engravidam. No entanto, a escolha da droga é mais
limitada. O regime preferido é uma dose Unica ou pds-coital de cefalexina (250 mg) ou
a nitrofurantoina (50 mg).

A avaliagao uroldgica, considerando a urografia excretora e cistoscopia,
mostram-se pouco importantes para detectar normalidades do trato urinario que
possa modificar a conduta em mulheres com ITU de repeticdo. Assim, avaliacdo
uroldgica de mulheres com cistite recorrente, geralmente resulta em despesa
desnecessaria e toxicidade potencial. No entanto, uma avaliagdo mais aprofundada do
trato urindrio é recomendada se existe a suspeita de qualquer uma das recorréncias
sobre fatores complicadores tais como alteragdes estruturais ou funcionais do trato
geniturinario. O isolamento de Proteus spp, o qual é muitas vezes associada com a
presenca de pedras e infec¢des recidivantes sdo exemplos de fatores que possam
levantar suspeitas.

Investigacdao uroldgica de rotina em mulheres jovens com pielonefrite aguda
também ndo é geralmente eficaz e tem um baixo rendimento diagndstico, mas pode
ser indicada em pessoas que tém uma resposta tardia ao tratamento. Embora as
mulheres com pielonefrite aguda recorrente sejam muitas vezes avaliadas com
urografia excretora ou ecografia logo apds a internagao, a literatura mostrou que nas
mulheres universitarios saudaveis é raro encontrar anormalidades urolégicas quem
possam responder prontamente a terapia antimicrobiana. Assim, avaliacao urolégica
de mulheres com cistite recorrente, geralmente resulta em despesa desnecessaria e
toxicidade potencial. No entanto, uma avaliacdo mais aprofundada do trato urinario é
recomendada se houver suspeita de qualquer uma das recorréncias sobre fatores
complicadores, como alterages estruturais ou funcionais do trato geniturinario.

Pacientes com queixas urinarias devem ter o acesso ao atendimento facilitado,
a fim de poder diagnosticar a tempo a infeccdo do trato urindrio e poder tratar,
evitando complicacdes decorrentes do atraso no inicio do tratamento.

Nitrofurantoina é contra-indicado para pacientes com insuficiéncia renal
(clearance de creatinina <60 mL / minuto). Além disso, a exposi¢do a longo prazo a
nitrofurantoina tem sido associado a reacbGes pulmonares, hepatite cronica e
neuropatia. Estas toxicidades sdo raras, mas os pacientes devem ser advertidos sobre
eles. Fluoroquinolonas sdo contraindicadas em mulheres gravidas e criancas. Mulheres
em uso de fluoroquinolonas para o tratamento ou a profilaxia devem ser lembradas
de empregar contracepc¢do eficaz. Outros efeitos adversos incluem intervalo QT
prolongado e ruptura dos tenddes.
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