ue Universidad
EuropeaVvALENCIA

Grado en ENFERMERIA

Trabajo Fin de Grado

TITULO: PREVENCION NO FARMACOLOGICA PARA LAS INFECCIONES

DEL TRACTO URINARIO INFERIOR RECURRENTE EN MUJERES SANAS:
REVISION BIBLIOGRAFICA

Presentado por: Dfia. Evelyn Carol Ventura Aguilar

Tutor/a: DiAa. Paloma Marin Vivanco




PREVENCION NO FARMACOLOGICA PARA LAS INFECCIONES DEL TRACTO URINARIO INFERIOR
RECURRENTE EN MUJERES SANAS

AGRADECIMIENTOS

Me gustaria dar mi enorme agradecimiento a todas las personas que me apoyaron y estuvieron

a lo largo de la investigacion.

A mi tutora, Paloma Marin Vivanco, quiero expresarle mi mas profundo agradecimiento
por su confianza en mi trabajo y su invaluable guia y apoyo durante todo el proceso de
elaboracién de este TFG. Gracias a su paciencia y a sus vastos conocimientos fueron

fundamentales para que este proyecto llegara a alcanzar los objetivos planteados.

Por otro lado, a mi familia que han estado a lo largo de este periodo del TFG, gracias

por su paciencia y su confianza.

Por dltimo, me gustaria expresar mi mas sincero agradecimiento a la Universidad
Europea de Valencia por su formacion académica que nos transmitié a lo largo de este periodo
académico.

EVELYN CAROL VENTURAAGUILAR - TRABAJO FINAL DE GRADO




PREVENCION NO FARMACOLOGICA PARA LAS INFECCIONES DEL TRACTO URINARIO INFERIOR
RECURRENTE EN MUJERES SANAS

RESUMEN

Introduccion: Las infecciones del tracto urinario inferior son una de las patologias mas
prevalentes en todo el mundo sobre todo en las mujeres. Debido a su alta tasa de recurrencia
se ha convertido en una de las consultas mas habituales en atencién primaria.

El agente causal responsable de las infecciones del tracto urinario inferior recurrente es la
Escherichia Coli uropatégena (UPEC) estos patdgenos se caracterizan por su alta virulencia
capaces de diezmar el sistema inmunitario del huésped. Lamentablemente en los Gltimos afios
estas cepas uropatégenas se han vuelo multirresistentes a los antimicrobianos ocasionando un
costo econémico en la asistencia sanitario. Este problema ha generado la gran necesidad de
implementar nuevas estrategias preventivas no farmacolégicas para prevenir las infecciones
del tracto urinario inferior recurrente.

Objetivo: Analizar la eficacia de la profilaxis no farmacolégica para prevenir las infecciones del
tracto urinario inferior recurrente en mujeres sanas.

Métodos: Se ha realizado una revision bibliografica en la base de datos: PubMed, Cochrane
Library, Dialnet, Biblioteca Virtual Salud (BVS) delimitando la busqueda desde 2019 hasta
2024, en los cuales se obtuvo un total de diez articulos.

Resultados: Se han encontrado medidas preventivas que tienen la capacidad de inhibir la
adhesidn de las cepas de la Escherichia coli uropatégena al urotelio vesical.

Se ha estudiado que el arandano gracias a su principal componente de la proantocianidina
(PAC-A) junto con la D-manosa, estrégenos vaginales y vacunas inmunoldgicas evitan la
proliferacion de las bacterias y por ende las recurrencias de las infecciones del tracto urinario
inferior en el cuerpo de la mujer.

Conclusiones: Se ha encontrado evidencia que muestran la eficacia y los efectos beneficiosos
del uso profilactico no farmacoldgico para prevenir las infecciones del tracto urinario inferior
recurrente, pero es necesario realizar mas ensayos clinicos que determinen la dosis vy
concentracién adecuada para recomendar su uso.

Palabras clave: infeccion tracto urinario, mujer, prevencion, vacunas, estrogenos, arandanos,

D-manosa.
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ABSTRACT

Introduction: Lower urinary tract infections are one of the most prevalent pathologies
worldwide, especially in women, especially in women. Due to its high recurrence rate, it has
become one of the most common consultations in primary care.

The causal agent responsible for recurrent lower urinary tract infections is uropathogenic
Escherichia Coli (UPEC). These pathogens are characterized by their high virulence, capable of
decimating the host's immune system. Unfortunately, in recent years these uropathogenic
strains have become multi-resistant to antimicrobials, causing an economic cost to healthcare.
This problem has generated a great need to implement new non-pharmacological preventive
strategies to prevent recurrent lower urinary tract infections.

Objective: To analyze the effectiveness of non-pharmacological prophylaxis to prevent
recurrent lower urinary tract infections in healthy women.

Methods: A systematic review has been carried out in the database: PubMed, Cochrane
Library, Virtual Health Library (BVS) delimiting the search from 2019 to 2024, in which a total of
ten articles were obtained.

Results: Preventive measures have been found that have the ability to inhibit the adhesion of
uropathogenic Escherichia Coli strains to the bladder urothelium.

It has been studied that cranberry, thanks to its main component of proanthocyanidin (PAC-A),
together with D-mannose, vaginal estrogens and immunological vaccines, prevents the
proliferation of bacteria and therefore the recurrences of lower urinary tract infections in the
woman's body

Conclusions: Evidence has been found showing the efficacy and beneficial effects of non-
pharmacological prophylactic use to prevent recurrent lower urinary tract infections, but more
clinical trials are necessary to determine the appropriate dose and concentration to recommend
its use.

Keywords: urinary tract infection, women, prevention, vaccines, estrogens, cranberries, D-

mannose.
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LISTADO DE ABREVIATURAS

ATB: Antibioticos.

DECS: Descriptores en ciencias de la salud

EA: Efectos adversos

ECA: Ensayo clinico aleatorizado

E. Coli: Escherichia Coli

ITU: Infeccion del tracto urinario

ITUr: Infeccion del tracto urinario recurrente
MeSH: Medical Subject Headings

OMS: Organizacion mundial de la salud
PAC: Proantocianidinas

UPEC: Escherichia Coli uropatégena
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1. INTRODUCCION:

1.1 Marco Tebrico

Las infecciones del tracto urinario son una de las patologias mas antiguas y aparecen
ilustrada en los primeros libros de medicina datas del afio 1550 A.C, hallado en Egipto en estos
escritos se mencionaban sobre algunos tratamientos para manejar las enfermedades del bajo

vientre.

Hipocrates de Grecia también escribié sobre la importancia de la observacion de la
orina como el olor, color y consistencia. En el siglo XVII Antony van Leeuwenhoek fue el
primero en descubrir “pequefios animales vivos en la orina” En 1872 Chon puso el nombre de
“bacterias” a estos pequefos animales vivos y seis aflos mas tarde Sedillot propuso el nombre
de “microbios” para describir las bacterias que producian las infecciones urinarias, en 1894 los

microbios se llamaron Escherichia Coli.

1.1.2 Anatomofisiopatologia del tracto urinario inferior

- Lavejiga: Es una estructura muscular deformable y se encarga del almacenamiento y
la expulsion de la orina y esta formada por tres capas(1).
1. Capa urotelio — impermeable
2. Capa intermedia y vascular- formado por tejido conectivo y fibroblasto
3. Capa musculo liso / musculo detrusor
- La uretra: Empieza desde el cuello vesical y finaliza en el meato externo, este
presenta una longitud aproximadamente 3,5 - 5 cm. Y un esfinter que se encargan de
contener y expulsar la orina hacia el exterior:
1. Esfinter uretral interno (contraccién involuntaria); formado por musculatura
lisa
2. Esfinter uretral externo (contraccién voluntaria); Formado por musculatura

estriada.

Tanto la vejiga como la uretra funcionan de forma coordinada tanto en el
almacenamiento como en el vaciado de orina, ambos estan controlados por el sistema
simpatico, parasimpético y somatico de manera coordinada a través de dos vias o nervios
importantes que derivan del cerebro y la medula espinal y son las que se encargan de

transmiten la informacion sensorial desde el tracto urinario inferior hacia la medula espinal(1).

1. Vias aferentes: Es el que monitoriza el volumen vesical (fase de llenado

vesical)
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2. Vias eferentes: Es por donde se mandan la sefial de vaciamiento de la orina.

1.1.3 Etiopatogénesis

Las infecciones del tracto urinario recurrente (ITUr) involucran varios factores que
contribuyen a la colonizacién la vejiga y uretra, estas infecciones se deben generalmente por la
invasion de un patégeno tal es el caso de la bacteria Gramnegativa de la Escherichia coli (E.
coli) este uropatdgeno es el responsable del 75% de las infecciones del tracto urinario (ITU) no
complicadas y del 65% de las ITU complicadas(2) seguido de proteus mirabilis, Enterococo
faecalis, Staphylococcus saprophytus, Streptococcus aeuroginosa, Klebsiella pneumoniae y

otros bacilos Gramnegativos.

La mayoria de los uropatdégenos provienen del reservorio intestinal e ingresan al tracto
urinario a través de la uretra adhiriéendose a las células epiteliales de la vejiga y uretra
desatando la respuesta inflamatoria del sistema inmunitario del huésped. La E. coli representa
el 85% de las infecciones adquiridas en la comunidad y el 50% son nosocomiales.(3)

La E. coli se caracteriza por crear biofilms o pods en la superficie de la vejiga para
construir nuevos reservorios de este patégeno lo cual permite que se produzcan las ITUr(3),
otra de las caracteristicas de la E. coli es poseer una variedad de adhesinas en su superficie
gue reconocen huéspedes especificos(4) favoreciendo la adherencia a las células del huésped
e impidiendo su eliminacién a través de la orina. Ademas, tiene la capacidad de secuestrar
Hierro del huésped para sobrevivir. La probabilidad de que se produzca una infeccion,
dependera de los factores de virulencia del uropatégenos y la capacidad defensiva del sistema
inmunoldgico del huésped a esto se suma la edad, sexo bioldgico, anomalias funcionales o

estructurales del aparato urinario, higiene inadecuada.

Todas estas caracteristicas mencionadas logran que el uropatdogeno de la E. coli

(UPEC) resista a la respuesta inmunolégica del huésped y al tratamiento con antibiéticos.
e Tipos de adhesinade la E. coli y su papel en las ITU

El uropatégeno de la E. coli (UPEC) estd formado por varios tipos de adhesinas llamadas
fimbrias (estructura mas corta) o Pili (estructuras mas largas) cabe destacar que ambos
términos se utilizan para las estructuras filamentosas de la bacteria, pero no todas las

estructuras de la bacteria son adhesinas. Existen dos tipos de adhesinas principales que son:

1. Fimbrias: Son estructuras filamentosas compuestas por proteinas, las mas
importantes responsables de la ITU son las fimbrias de tipo 1, P, S estas son las que
se adhieren al receptor especifico en el tracto urinario del huésped.

e Las fimbrias tipo 1: Se encuentran en un 86-100% de los UPEC y son

importantes para el inicio de la colonizacion bacteriana del tracto urinario, estas
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fimbrias se adhieren a la manosa, la manosa es un azlicar que se presentan en
las células del tracto del huésped.

e Fimbrias tipo P: Se encuentran un 17-28% en los UPEC, se adhieren a las
células epiteliales, estas contribuyen la invasién y la progresion de la virulencia
de laITU.

e Fimbrias tipo S: Estos se adhieren a los glucidos presentes en la superficie de
las células epiteliales del huésped.

2. Proteinas no fimbriales
Este tipo de proteinas se unen de manera diferente a los receptores de las células
epiteliales del huésped.

e FimH: Esta proteina se encuentra en la punta del Pili tipo 1 y se adhiere a la
manosa en la superficie de las células del huésped y desempefia un papel
importante en la colonizacién y la formacién de biopeliculas del tracto urinario
(TU)

e Hemaglutinina: Se unen a los glébulos rojos de la sangre para formar un
escudo protector de la E. coli, al unirse la hemaglutinina con él glébulo rojo
dificulta la deteccién y eliminacion por parte del sistema inmunitario del
huésped. También puede inhibir la capacidad fagocitica de los globulos

blancos.

1.1.4 Epidemiologia

Las infecciones de tracto urinario (ITU) se considera la segunda infeccibn mas
frecuente después de las infecciones respiratorias, las ITU afectan a toda la poblacion en ellas
se incluye a los recién nacidos mujeres embarazadas, ancianos, pacientes con lesion medular,

esclerosis multiple, personas portadoras de catéter, personas con diabetes.

En cuanto a la prevalencia de las ITU se ha visto que existe una mayor incidencia en
las mujeres que en los hombres, esto se debe principalmente al sexo biolégicos y no a la parte
anatomica ya que se ha observado que en el primer afio de vida el 20% los nifios varones
sufren mayor ITU que las nifias con un 8% esto sugiere que las hormonas sexuales
contribuyen en el riesgo o a la respuesta de ITU. (figura 1)

Las ITU representa 400 millones de casos y 230.000 muertes registrados en 2019 y
alrededor del 50% de las mujeres experimentara una ITU al menos una vez en su vida y siendo
comun las recurrencias(2). La carga economica de las ITU representa 1.600 millones al afio en
Estados unidos en Europa es de 5700 euros por caso tratado en Irlanda 19.2millones al afio(2).
Aproximadamente el 20% y 30% de las mujeres con ITU tendran una segunda ITU dentro de 6

meses y el 3% experimentaran una tercera ITU. Las infecciones causadas por la E. coli tienen
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mayor riesgo de reinfeccion dentro de los primeros 6 meses después de una infeccion
primaria.(5)

En Espafa, se estima alrededor de 4.000.000 mujeres entre 20-44 afios de edad
desarrollaran una ITU. La frecuencia aumenta con la edad en ambos sexos, en ancianos
hospitalizados la incidencia de ITU es del 30-40% esta incidencia se incrementa un 100% en
personas que llevan sondas urinarias permanentes y la mayor incidencia de ITU se da en

mujeres de 18- 39 afios (coincide con la edad maxima de actividad sexual en la mujer)(3).

Figura 1. Prevalencia de bacteriuria segiin edades y sexo biologico
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Fuente: The impact of biological sex on diseases of the urinary tract(6)

1.1.5 Clasificacion

Las infecciones del tracto urinario pueden clasificar de la siguiente manera:

1. Segun su divisién anatémica (7)
e |TU vias bajas:
— Cistitis
— uretritis
— Prostatitis aguda
e ITU vias altas:
— Pielonefritis

— Pionefritis (absceso renal)

2. Complicadas y no complicadas

Complicadas: Se pueden dar tanto el tracto urinario inferior o superior, aunque
en su gran mayoria se dan en el tracto urinario inferior. Se consideran

complicadas cuando afectan a hombres, nifios, mujeres embarazadas y
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pacientes portadores de sonda urinaria, pacientes con alteraciones
(funcionales, anatémicas o estructurales) pacientes con comorbilidad
relevante(7).

e No complicadas: Son infecciones agudas o esporadicas se dan generalmente
en el tracto urinario inferior (vejiga y uretra), estas se presentan en mujeres

premenopausicas no embarazadas sin anomalias uroldgicas o estructurales(2)

1.1.6 Clinica

e Cistitis: Presenta el tipico sindrome miccional: disuria, polaquiuria, escozor, urgencia
urinaria, hematuria (menos frecuente) y dolor suprapubico.

e Uretritis: Los signos mas importantes que presentan son la disuria recurrente, piuria
entre otros.

e Prostatitis aguda: Presenta dolor lumbar o perineal con tacto rectal doloroso ademas
presentan escalofrios y bacteriuria.

e Pielonefritis: Afecta al parénquima del rifidon y generalmente las bacterias ascienden
por los uréteres hacia ambos rifiones provocando dolor lumbar, fiebre, piuria, nauseas
0 vomitos.

e Absceso renal: Presenta una clinica similar a la pielonefritis ademas presentan
sensibilidad en el flanco y sancién de masa.

e infeccidn del ITUr: Son episodios repetido de ITU de 3 0 mas ITU en 12 meses 0 2 0
mas episodios de ITU en los Gltimos 6 meses y la gran mayoria de las infecciones
recurrentes suele ser a causa de las reinfecciones o pueden ser recidivas(8).

— Reinfeccion: También llamada nueva infeccion y representa el 90% de las
ITUr estas infecciones son causadas por una bacteria diferente o la misma
bacteria E. coli(7).

— Recidivas (recaida): Representan el 20-30% de las infecciones y son a
consecuencia de la misma bacteria de la primeria infeccidon(7) lo que significa

que la primera infeccién nunca ha sido erradica.

1.1.7 Factores deriesgo relacionados con las ITUr

Hay distintos factores que pueden multiplican el riesgo de contraer infecciones recurrentes
Factores de riesgo en mujeres jovenes

- Actividad sexual (mayor riesgo)
- Uso de espermicidas
- Nueva pareja sexual

- Antecedentes maternos de ITU

12
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- Antecedentes de ITU durante la infancia
Otros factores asociados con la ITUr que no se han establecido claramente en las
investigaciones incluyen:

- Retraso en la miccion poscoital

- Consumo de liquidos de forma reducida

- Limpiarse de atras hacia adelante después de defecar.

Factores de riesgo en mujeres posmenopausica - mayores

- Historias previas de ITU
- Incontinencia urinaria
- Deplecion de estrogenos

- Antecedentes de ITU durante la infancia
- Antecedentes congénitos

- Antecedentes de ITU antes de la menopausia
- Cistocele

- Vaciamiento incompleto de la vejiga

1.1.8 Diagnostico clinico

La base de todo diagndstico clinicos es la anamnesis(3) ver en la tabla 1 y la
exploracion fisica més los diferentes estudios que se le realizaran al paciente para dar un

tratamiento correcto, explicados en el arbol de la decisién en los (anexol).
Diagnostico de las ITU no complicado

e Realizar un estudio de sedimentacién de orina que permita determinar la positividad de
una ITU.

e Tomar una muestras de orina con tira reactivas, estas son rapidas ya que tienen una
alta sensibilidad, pero poseen una baja especificidad, estos detectan la esterasa

leucocitaria, nitritos hemoglobina.

Diagndstico de las ITU complicadas o recurrentes(7)

e Urocultivo— Se considerado un diagnéstico definitivo de la ITUr
¢ Realizar analisis de sangre — Hemograma y bioquimica renal

e Hemocultivo tras la sospecha de bacterias

e Estudios urolégicos — Cistografia miccional y urografia)

e Pruebas de imagen — Radiografia simple de abdomen seguidas de una ecografia
abdominal

e antibiograma
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Tabla 1. Anamnesis para realizar diagnéstico de ITU(3)

Habitos
generales

Foco vaginal

Sospecha de
alteraciones de
flujo o
alteraciones
anatémicos
Sospechas de
problemas de
vaciado o de
vejiga
neurégena

Anamnesis

¢ Qué ingesta de liquidos realiza habitualmente?

¢cada cuanto usted orina?

¢tras la miccién se limpia con papel o toallita y en qué direcciéon lo hace? ¢de atrds hacia
adelante?

¢Jorina tras las relaciones sexuales?
¢las infecciones suelen aparecer con las relaciones sexuales?

¢siente dolor durante la penetracién?

¢ hota usted sequedad vaginal?
¢Jtubo usted infecciones urinarias en la infancia?

¢durante o al final de la miccién nota usted dolor en el flanco o zona lumbar?

¢Jtiene dificultad para comenzar a orinar?
¢le parece que le queda aun orina por salir?

¢ha de hacer fuerza o apretarse el abdomen para comenzar a orinar?

- Obtencién del urocultivo

La enfermera desempefa un papel importante ya que tiene que ensefar al paciente

como debe recoger la muestra de orina para posteriormente analizarlo.

Para recoger la orina de miccion media de la primera hora de la mafiana, lo primero
que se tiene que hacer antes de recoger la muestra de orina es lavar bien la zona
genital y perineal, aunque algunos estudios sefialan que no es absolutamente
necesario lo mas importante al recoger la muestra de orina es, que la orina no entre en
contacto con los genitales externos, para ello se debera mantener los labios mayores
separados durante la miccion(2).

Es recomendable que se elimine la primera parte de la miccidn ya que asi se elimina la
parte mas contaminada de la orina debido a las bacterias del propio microbiota uretral
Volumen minimo recomendado es de 5-10ml, se debe transportar lo mas antes posible,
tras 2 horas de haberla recogido a temperatura ambiente, la muestra se puede

conservar hasta 24h (8).

1.1.9 Tratamiento

El objetivo del tratamiento de las infecciones del tracto urinario (ITU) es eliminar el

patégeno causante de la infeccién, generalmente se realiza de forma empirica ver en la tabla 2.

El tratamiento dependera de la sensibilidad del microorganismo encontrados en la infeccién del

paciente, ademas se tiene que considerar los factores de riesgo propios del huésped que

puedan afectar al tratamiento de las infecciones. La pauta antibiética apropiada es de 3 dia ya

que se ha visto que mejora el cumplimiento y reduce los costos sanitarios y los efectos

EVELYN CAROL VENTURAAGUILAR - TRABAJO FINAL DE GRADO
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adversos(3) ya que se han demostrado que las pautas de 7 dias o mas al igual que la dosis
Unica no ofrecen benéficos terapéuticos(7) mas al contrario producen mayores efectos
secundarios y coste sanitario e incrementan la aparicion de las infecciones recurrentes y
fomentan la resistencia del patégeno. Ver en la tabla 2 las pautas recomendadas por la

Assaociation of Urology European.(3)

Segun la OMS indica que la resistencia del patégeno a los antimicrobianos,
actualmente se ha convertido en una gran amenaza para la salud puablica a nivel mundial. La
resistencia bacteriana se debe a la continua mutacion genética haciendo que se convierta en
un problema importante a nivel mundial, otras causan que suman a este problema es el uso
inadecuado de los farmacos o la falta de adherencia al tratamiento por parte del paciente, todos
estos factores incrementan la mortalidad y morbilidad de las personas, asi como también el
costo econémico del tratamiento para las ITUTr.

Por otra parte, los cuidados higiénico- dietéticas pueden completar al tratamiento con

antibidticos explicados en la tabla 3.

Tabla 2 Pautas recomendadas por la Association of Urology European(3)

Agente Dosis Duracién
Cefpodoxima axetilo 100/12 h. 3 dias
Norfloxacino 400 mg/12 h. 3 dias
Ofloxacino 200 mg/12 h. 3 dias
Ciprofloxacino 250 mg/12 h. 3 dias
Nitrofurantoina 50-100 mg/8 h. 5-7 dias
Fosfocina-trometamol 3.000 mg/dosis Unica 1 dia
Trimetoprim-Sulfametoxazol 160/800mg/12 h. 3 dias
Trimetoprim 200 mg/12h. 5-7 dias

Tabla 3. Cuidados higiénicos.

Cuidados higiénicos
Beber abundantes liquidos 1.5-2L ya sea en infusiones, zumos para favorecer la diuresis
Se aconseja el uso de ropa interior de algodon para evitar las infecciones
Evitar el uso de desodorantes vaginales o bafios de burbujas que aumentan la probabilidad de sufrir ITU
La limpieza después de la defecacion se debe realizar de adelante hacia atras para no contaminar la uretra de restos
fecales y asi evitar las infecciones por E. coli.
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EVELYN CAROL VENTURAAGUILAR - TRABAJO FINAL DE GRADO




PREVENCION NO FARMACOLOGICA PARA LAS INFECCIONES DEL TRACTO URINARIO INFERIOR
RECURRENTE EN MUJERES SANAS

1.2 Justificacion

Las infecciones del tracto urinario inferior se han convertido en un gran problema a
nivel mundial ocasionando un gasto econdémico importante al sistema sanitario de cada pais.
Se estima que el 50% de las mujeres experimentaran una ITU a lo largo de su vida, este
problema se agrava aun mas debido a que el uropatdégeno de la Escherichia coli (UPEC)
responsables de la gran mayoria de ITU, este patdgeno tiene altas tasas de virulencia y son
responsables 75% de las ITU no complicadas y un 65% de las ITU complicadas(2), se
caracteriza por lograr diezmar el sistema inmunitario del huésped, debido a sus factores de
adherencia y a la formacién de biopeliculas, gracias a estos factores le permiten evadir a
sistema inmunitario y sobrevivir dentro del organismo del huésped durante mucho tiempo y en

algunos casos podrian causar dafos irreversibles al funcionamiento renal.

De norma general este tipo de infecciones se trata con antibidticos, pese al tratamiento
pautado en muchos casos las infecciones no se erradican del todo y vuelven a reaparecer, esto
puede ser debido a la falta de adherencia al tratamiento y al uso inadecuando de los
antibidticos, todos estos factores hacen que la bacteria mute y desarrolle resistencias a los
antibiéticos provocando el incremento de las ITUr, afectando al estado general del paciente

tanto psicoldgico y social.

Es por ello que lo que se pretende con el presente trabajo fin de grado es fomentar la
innovacion y el desarrollo de nuevos métodos preventivos para evitar que el patdégeno pueda

desarrollar alin mas la resistencia a los antibiéticos y mejorar la calidad de vida de las mujeres.
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HIPOTESIS Y OBJETIVOS

2.1 Hipotesis general

La profilaxis no farmacolédgica previene y reduce las infecciones urinarias recurrentes

del tracto urinario inferior en mujeres sanas.

2.2 Hipotesis especificas

El tratamiento profilactico como el arandano, D-manosa, estrégenos (tépico y vaginal),
vacunas inmunolégicas son eficaces para reducir las infecciones del tracto urinario
inferior recurrente en mujeres sanas

Las profilaxis no farmacoldgicas no presentan efectos adversos que puedan ir en
contra de la salud de las mujeres.

El tratamiento profilactico mejora la calidad de vida de las mujeres afectadas con

infecciones del tracto urinario inferior.

2.3 Objetivo general

Analizar la eficacia de la profilaxis no farmacolégico para prevenir y reducir las

infecciones urinarias recurrentes del tracto urinario inferior en mujeres sanas.

2.4 Objetivos especifico

Analizar la eficacia preventiva de los arandanos, D-manosa, estrégenos (topico y
vaginal), vacunas inmunolégicas para reducir las infecciones del tracto urinario inferior
recurrentes en mujeres sanas.

Analizar los efectos adversos y la seguridad que presenta el uso de profilaxis no
farmacoldgico.

Analizar si el uso de profilaxis no farmacologica, mejora la calidad de vida de las

mujeres con infecciones urinarias recurrentes.
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3. METODOLOGIA

3.1 Disefio del estudio

El presente trabajo fin de grado consiste en una revision bibliografica, referente a la
prevencion no farmacologicos para las infecciones del tracto urinario inferior recurrente en
mujeres sanas. La busqueda de informacién fue en base a los objetivos del presente trabajo,
esta busqueda se realiz6 durante los meses de octubre de 2023 a marzo 2024.EIl propésito de
esta revision bibliografia es seleccionar articulos validos que aborden el tema central del
presente trabajo.

3.2 Definicidn de la pregunta PICO

Para realizar el presente trabajo se formulé la pregunta de investigacion siguiendo el
método PICO; donde se tienen en cuenta cuatro conceptos: Paciente (P), Intervencion (1),
Comparacion (C) y Resultados (Outcome).

La pregunta PICO que se obtiene es la siguiente:

¢ Qué medidas no farmacoldgicas pueden prevenir o reducir las infecciones recurrentes del

tracto urinario inferior en mujeres sanas y mejorar la calidad de vida?

Tabla 4. Pregunta PICO

Mujeres adultas que hayan tenido ITU previamente.
P (poblacion)

Tratamiento no farmacoldgicas
| (Intervencion)

No procede
C (Comparacion)

Reduccidn de las tasas de recurrencias
O (Outcome o resultado)

Fuente: elaboracién propia
3.3 Seleccién y caracteristicas de la muestra

3.3.1 Criterios de inclusién

- Articulos relacionados con los objetivos de la presente revision y nuestra pregunta
PICO.
- Publicaciones comprendidas entre 2019 y 2024

- Documentos enfocados al paciente adulto
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Articulos en espafiol, inglés.

- Documentos a texto completo

Revision sistematica y metaanalisis

Estudios que permiten estudiar la eficacia del tratamiento, efectos adversos y la calidad
de vida del paciente

3.3.2 Criterios de exclusion:

Libros

Metodologia ausente

Articulos con poca evidencia cientifica

3.4 Estrategias de busqueda de informacion

Se realizo una busqueda amplia de los articulos sobre el presente tema en la base de
datos biomédicos los cuales fueron PubMEd, Cochrane Library, Dialnet. También se utilizaron
la base de datos de los organismos como la OMS, guias de la Asociacion Espafiola de
Urologia y diversos webs relacionados con la salud, se utilizé también la base de datos Medline
Complete a través de la biblioteca online Grai José planas disponibles en el sitio web de la
Universidad Europea de Valencia. La blsqueda y seleccion de los articulos se realizé en
diferentes etapas, utilizando dos estrategias de blsqueda.

En la primera etapa se desarrollé la basqueda de informacién general para poder
desarrollar el marco tedrico, justificacion y objetivos del presente trabajo con lo cual se disefié
la estrategia de busqueda en la base de datos de Scielo, PubMed, Biblioteca Virtual de Salud

(BVS), organismos como la OMS y guias de la Sociedad Espafiola de Urologia.

En la segunda etapa se desarrollé la busqueda de aquellos articulos que seran parte
de esta revision bibliografica, se empled las estrategias de blsqueda bibliograficas en la base
de datos: PubMed, Cochrane Library, Dialnet, Biblioteca Virtual de Salud (BVS), biblioteca
online Grai José Planas, también se utilizaron los descriptores de la salud (DeCS) y en inglés
(MeSH), acotando asi la blsqueda bibliografica empleando los siguientes términos que a
continuacion se detalla en la tabla 5, estos descriptores se combinaron con los operadores
booleanos para delimitar la busqueda de informacién, inclusién “AND”, el de exclusion “NOT” y

el de unién “OR”. Detallando a continuacion en la tabla 6.

Se realizo la busqueda bibliografica en la base de datos Dialnet y se obtuvieron
articulos repetido encontrados en las bases de datos PubMed, Cochrane Library, BVS, por esta

razoén los datos de busqueda se omitieron en la tabla 6.
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3.5 Limite de busqueda

Para que la basqueda siga la linea de investigacion se aplicaron filtros para ajustar la

busqueda con las distintas palabras claves, tabla 7.

Tabla 5. DeCS y MeSH

DeCS
Mujer
Arandano
D-manosa
Vacuna
Prevencion

Estrégenos

Tabla 6. Cadena de busqueda empleada.

MeSH
Women
Cranberry
D-mannose
Vaccine
Prevention

Estrogens

Base de Registros | Registros Articulos
datos Cadena de busqueda obtenidos | tras aplicar | seleccionados
filtros
PubMed Cranberry AND Urinary tract infection AND Women 225 14 3
Estrogens AND Urinary tract infection AND Women 325 4 1
Vaccine AND Urinary tract infection 993 1
D-mannose AND Urinary tract infection AND Women 104 2
Cochrane | Cranberry AND Urinary tract Infection AND Women AND | 68 18 0
Library Clinical trials
Urinary tract infection AND Prevention AND D-mannose | 23 10 0
AND Women
Urinary tract infection AND Prevention AND Estrogens | 49 24 1
AND Women
BVS Estrogens AND Urinary tract infection AND Prevention 75 10 1
Vaccine AND Urinary tract infection AND Prevention 290 5 1
TOTAL 2152 95 10

EVELYN CAROL VENTURAAGUILAR - TRABAJO FINAL DE GRADO
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tabla 7. Limites de busqueda

PUBMED e Articulos publicados desde enero del 2019 hasta enero de 2024
e Articulos de acceso a texto completo

e Atrticulos de estudio con humanos

e  Sexo femenino

e  Ensayos clinicos

. Estudios realizados en mujeres

e  Articulos de revision sisteméatica

e Rango de edad 19 afios > 80 afios

e  Articulos en inglés, espafiol

Cochrane e  Articulos publicados desde enero del 2019 hasta enero de 2024
library e  Ensayos clinicos

e  Articulos en ingles

Dialnet e  Articulos de revista

BVS e  Articulos publicados a texto completo
e Ensayos clinicos

e  Tipo de documento: articulos

. Ingles / espafiol

e  Estudios en humanos

e  Sexo femenino

e  Articulos publicados desde enero del 2019 hasta enero de 2024

3. 6 Diagrama de flujo

BOSqL:lEt.Ja PubMEd Cochrane Library BVS .N:2152
Electrénica N=1647 N=140 MN=365
Tras aplicar Ninicial
fiftros N=85
Revision de
duplicados Lk
Evaluacidn
del titulo % M=16
g
Evaluacion
del % M=12

resumen

Mo
regiszran

eventos de % N
interds

Lectura ’)
i & 3
critica N=6
\\n

Fuente de elaboracion propia, 2024
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3.7 Evaluaciéon metodoldégica CASPe

Para evaluar la calidad metodologia de los estudios de los estudios incluidos en esta

revision bibliografica, se utiliz6 el método Critical Appraisal Skills Programme en espafiol

CASPe para evaluar de forma global los ensayos clinicos con 11 item a responder con si”, “no”

0 “no sé” ver en el (anexo 2), la revisién sistematica con 10 item a responder ver en el (Anexo

2). La lectura critica de los articulos se plasma en latabla 8 y 9.

Tabla 8. Resultados de la escala de validacion CASPe ensayos clinicos.

ESTUDIO

2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 PUNTUACION
TOTAL

Babar et
al, 2021(9)

v v v - - v 95% v v v 9/11

Tsiakoulias
E. etal
2024(10)

v v v - v - 95% v v v 9/11

Salinas-
Casado J.
et al
2020(11)

v - - - v v 100% | v v v 8/11

Tan-Kim J.
et al.
2023(12)

- v - - v v 95% v - v 7/11

Ferrante K,
et al.
2019(13)

v v - - v v ? v - v 7/11

Sevilla C.
et al,
2022(14)

- v - v v - ? v v v 7/11

Nestler
S.et
al.2022(15)

v v - - - v 95% v v v 8/11

Tabla 9. Resultados de la escala de validacion CASPe. Revisidn sistematica

ESTUDIO 2 3 4 5 6 7 8 9 10 PUNTUACION
TOTAL
Xia J. et v v V4 - - 95% V4 - v 7/10
al,
2021(16)
Lenger v v v - - 95% v v v 8/10
S.et al,
2020(17)
Chen V. et v V4 v - - 95% v - v 7/10
al,2021(18)
22
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4. RESULTADOS

Para realizar esta revision bibliogréafica se realiz6 una busqueda en diversas bases de datos con el objetivo de seleccionar aquellos documentos
relevantes que cumplan con los objetivos de este trabajo. Tras realizar una lectura critica de los articulos seleccionados, se crearon tablas para

presentan los articulos seleccionados de forma sintetizada las cuales se presenta a continuacién en la tabla 10.

Tabla 10. Tabla de analisis de resultados

Autor Titulo Disefio del estudio Poblacién Metodologia Resultados

High dose versus low Disefio experimental: n= 145 mujeres Estudio comparativo entre Reduccién de infeccién del tracto urinario (ITU) durante 24
Babar A.et dose standardized -Ensayo clinico con antecedentes ITUr el grupo semanas de seguimiento:
al,2021(9) cranberry controlado, -Edad 18-51 afios — 451TU dosis alta PAC.

proanthocyanidin
extract for the
prevention of recurrent
urinary tract infection in
healthy women: a
double-blind
randomized controlled
trial

aleatorizado, doble
ciego.

-Edad media dosis alta=
27,2 + 8,8 afios
-Edad media dosis baja=
32,5+ 14,2 afos

Dosis alta:

2caps x 18,5mg/dia
(15% PAC)

Dosis baja:

2cap. X 1mg. /dia (1%
PAC)

Tiempo de seguimiento 24
semanas.

— 59 1TU dosis baja PAC.

Tasa de recurrencias:

— 1,48 veces dosis alta PAC.

— 1,26 veces dosis baja PAC

Reduccién en mujeres con menos de 5 ITU en el afio
anterior a la inscripcion la dosis alta de PAC redujo:

— ITU con piuria: Reduccion del 47% tasa de incidencias
(TIR= 0,54; IC del 95 %: 0,30 a 0,99).

— ITU sintomatica: 21 casos en el grupo de dosis alta
frente a 39 ITU dosis baja, 43% (TIR=0,57, IC 95%
0,33-0,99) 43%

Tiempo libre de ITU:

— 24 semanas dosis alta PAC.

— 16,6 semanas dosis baja.
Efectos adversos: No hubo Sin efectos adversos
significativos excepto dispepsias uno en cada grupo.

Tsiakoulias E.

et al, 2024(10)

Randomized, placebo-
controlled, double-blind
study on Prophylactic
use of cranberries in
women with cystitis
Uncomplicated
recurrent

Ensayo clinico
aleatorizado,
controlado con
placebo y doble ciego

n= 160 mujeres con
antecedentes ITUr
Edad: 19-82 afios
Edad media 40afios

Estudio comparativo

De Cysticlean™: 340mg
de extracto seco
concentrado de arandano
americano con 240 mg de
PAC (70,6%) entre otros.
Con placebo (misma
composicion, pero sin
PAC)

Tiempo de seguimiento
12meses

Reduccién de ITU Sintomaticas: (12 meses de seguimiento)

—  Grupo Cysticlean™: 3.8% de ITU sintomaticas.

—  Grupo Placebo: 51.3% de ITU sintomaticas.
Ndmero total de ITU: 88 en el grupo Cysticlean™ vs. 180 en
el grupo placebo.

Duracion sin ITU: (posterior al estudio)

—  Grupo Cysticlean™: 7 meses libres de ITU.

—  Grupo Placebo: 4 meses libres de ITU.
Seguridad:

—  Sin efectos adversos en ambos grupos.
Calidad de Vida:

—  Mejora del 88.3% en el grupo Cysticlean™.

Xia J. et al,

Revisién sistematica y

n: 23

Se incluyeron ensayos
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2021(16)

Consumption of
cranberry as adjuvant
therapy for urinary tract
infections in susceptible
populations

metaanalisis

Poblacioén incluida:
-Mujeres con ITUr
-Embarazadas

-Nifios

-Pacientes con vejiga
neurogeénica
-Pacientes con catéter
Edad:

<18 afios

>18 afios

controlados aleatorios
(ECA), comparativos con
grupo de control o
placebo. Se estudio las
diferentes presentaciones
del ardndano dosis,
capsulas, tabletas, jugos.

- Tiempo de seguimiento
mas de 6 meses

Reduccién de riesgo de ITU recurrente (ITUr):

—  El consumo de arandano reduce de forma general el
en un 29% (RR= 0,70; 1C:95%: 0,59 ~ 0,83;
PAG<0,01) comparado con el placebo

Andlisis de subgrupo:

—  pacientes edad avanzada el arandano no redujo

significativamente la ITUr.

Salinas-Casado
J. et al, 2020(11)

Large study (283
women) on the
effectiveness of
Manosar®: 2 g of d-
mannose + 140 mg of
proanthocyanidins
(PAC), of prolonged
release.

Estudio experimental
multicéntrico
aleatorizado y
sesgado

n= 184 mujeres con
antecedentes ITUr
Edad = 45- 54 afios
Edad prevalente 49,6
afios

Estudio comparativo

a) Manosar® un sobre al
dia por via oral

(2 g de D-manosa, 140 mg
de PAC y otros
compuestos afiadidos)

b) 240 mg de PAC aislado.
- ambos productos son de
liberacion prolongada
durante 24h.

- tiempo de seguimiento
6meses.

Reduccién de ITU:

—  Manosar® redujo las ITU causadas por E. coli al
27.8%, comparado con el 50% en el grupo PAC
aislado

Duracion sin ITU:

—  Manosar®: 98.6 dias libres de ITU.

Grupo PAC aislado: 84.6 dias libres de ITU.
Seguridad y Efectos Adversos:

—  Efectos adversos en 12 pacientes (grupo Manosar®)
vs. 19 pacientes (grupo PAC aislado). Diarrea y rash
cutaneo fueron los efectos adversos mas
prevalentes en ambos grupos.

Lenger S.et al,
2020(17)

D-mannose versus
other agents for the
prevention of recurrent
infections of the urinary
tract in adult women

Revision sistemética
y metaanalisis

n= 11 estudios
Criterios de inclusion:
-Mujeres con ITUr
Edad: 42- 48 afios
Edad media 46,7 afios.

Se incluyeron, ensayos
controlados aleatorios
(ECA). Estudio de
cohortes prospectivo y
retrospectivo
comparativos con D-
manosa o profilaxis
antibidtica.

-Tiempo de seguimiento
de = 6 meses

Eficacia para prevenir ITUr comparado con placebo
—  D-manosa: Riesgo relativo (RR)= 0,14;(IC del 95 %:
0,02 a1,04)

—  Placebo: RR=0,24; C del 95 %: 0,15 a 0,39).
Eficacia para prevenir ITUr comparado con profilaxis
antibidtica:

— D-manosa: RR=0,22; (IC del 95 %: 0,13 a 0,37)
—  Profilaxis antibiética con un RR=0,71 (IC del 95 %:
0,39 a1,30)
—  La D-manosa muestra una eficacia similar a los
antibiéticos
Efectos adversos:
—  minimos como la diarrea en un 7,8%

Tan-Kim J. et al,
2023(12)

Efficacy of vaginal
estrogens for the
prevention of infections
recurrent urinary tract
infections in

Es un estudio de
cohorte retrospectivo
multicéntrico

n= 5.638 Mujeres con
ITUr y tengan prescrito
estrégenos vaginales
Edad: menos de 50

afos y mas de 84 afos.

El estudio se bas6 en la
informacion extraida del
sistema de historias
clinica electrénica (EMR)
de EE. UU la prescripcion

Frecuencia de ITU:
—  Reduccién de 1.8 episodios anuales tras la
prescripcion de estrégenos vaginales.
Disminucién del 51% en la frecuencia de ITU en
comparacion con el afio previo a la prescripcion (de 3.9 a

EVELYN CAROL VENTURA AGUILAR

TRABAJO FINAL DE GRADO

24




PREVENCION NO FARMACOLOGICA PARA LAS INFECCIONES DEL TRACTO URINARIO INFERIOR RECURRENTE EN MUJERES SANAS

hypoestrogenic women

Edad media 70.4 +11.92

de estrégenos vaginales
se extrajo de la base de
datos de farmacias para
posteriormente realizar el
Analis estadistico.

-Tiempo de seguimiento
12 meses.

1.9 episodios anuales).
Eficacia:
—  El 31.4% de las mujeres no experimentaron
ninguna ITU post-tratamiento.
Seguridad y Calidad de Vida:
— Ausencia de efectos adversos.
—  Mejora significativa en la calidad de vida de las
participantes.

Ferrante K, et

Vaginal Estrogens for

Es un ensayo

n= 35 mujeres

Estudio comparativo con

Reduccidn total de las ITU en los 6 meses de seguimiento:

al, 2019(13) the prevention of multicéntrico, simple posmenopausicas con placebo (crema lubricante) —  EI 50% de las mujeres tratadas con estrogenos
recurrent urinary ciego, aleatorizado y diagnostico activo de y estrégenos tépicos via tuvieron una ITU frente el 90% de las mujeres del
Tract infection in controlado con ITUr. vaginal (anillo de estradiol grupo de placebo.
Postmenopausal placebo Edad més de 55 afios y crema de estrégeno Reduccion de ITU con estrégenos en 6 meses de
women Edad media: conjugado) en mujeres seguimiento:
+65,73-71,25 afos posmenopausicas con ITU - Anillo vaginal: 38% de ITU frente al 91%placebo
activas. —  Crema estrégenos: 71% ITU frente al 91%
) L placebo
-Tiempo de seguimiento Andlisis abierto durante 6 meses
12 meses.
—  Reduccion de ITU al 30% a los 12 meses
seguimiento.
Calidad de vida: No mostraron diferencias significativas en
la calidad de vida en ambos grupos.
Chen Y. et al,
2021(18) Estrogens for the Metaandlisis de n= 8 articulos evaluados | Se incluy6, ensayos 5 estudios evaluaron la eficacia del estrégeno vaginal (anillo

prevention of recurrent
tract infections

urinary tract in
postmenopausal women

ensayos controlados

para legibilidad
Mujeres
posmenopausicas
Edad media >55-<80
afios.

controlados aleatorizados
(ECA) con tratamiento de
estrégenos versus
placebo sobre la
prevencion de ITUr

-Tiempo de seguimiento
mas de 6

y crema de estrégeno conjugado) y todas las preparaciones
de estrogenos vaginal disminuyeron el nimero de ITU en
comparacion con el placebo

PH vaginal; el uso 6vulos vaginales y crema vaginal
demostraron una eficacia significativa para disminuir el PH
vaginal.

Eventos adversos de la terapia con estrégeno vaginal fueron
malestar vaginal, irritacion, ardor y picazon

Sevilla C. et al,
2022(14)

A focus on long-term
follow-up of
Immunoprophylaxis

of recurrent urinary tract
infections: 10 years of
experience with the
MV140 vaccine in a
cohort of 1003 patients

Estudio Prospectivo,
descriptivo,
comparativo
multicéntrico.

n=1.003
Mujeres n= 829

Hombres n=174
Edad:

Menores a 30 afios y
mayores 70 afios

Estudio comparativo

a) Vacuna polibacterianas
(MV140) sublingual
compuesta por 10-9
bacterias enteras inactivas
de las cuatro cepas
causantes de la ITU en
Espafia.

Vacuna polibacterianas (MV140)
Reduccion de ITU (0-1 ITU)
— 3 meses: 74,5%
- 6 meses: 61%
— 12 meses: 38,8%

Autovacunas
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support its high Edad media: b) autovacuna su Redujo ITU (0-1 ITU)
effectiveness and safety 78 afios composicion es del 100% — 3 meses: 82, 7%
de las bacterias aisladas — 6 meses: 68%
en el urocultivo del — 12 meses: 28,2%
paciente.
Efectos adversos (EA) 1,49% y la duracion fue menos a 15
-Tiempo de seguimiento dias.
3,6,12 meses
Nestler S.et al, Prospective,
2022(15) multicentre, Prospectivo n= 376 Comparativo entre Reduccién ITU posteriores al estudio en subgrupo con méas

randomized, double-
blind, controlled study
placebo, parallel groups
on the efficacy and
tolerability of StroVac®
in

patients with recurrent
symptomatic bacterial
urinary tract infections

Edad= 18 a 80 afios
Edad media 44,4 afios

multicéntrico,
aleatorizado, doble
ciego y controlado con
placebo

a) StroVac administracion
intramuscular contiene 10
cepas de uropatégenos
inactivados 6 de E. coliy
sus diferentes serotipos
b) placebo los pacientes
deberian presenta.

-tiempo seguimiento 13,5
meses

de 7 ITU en los 12 meses anteriores a la aleatorizacion del
estudio:
- StroVac: 7 1TU a 2,3 ITU.
—  Placebo: 7,6 ITUa 4,4 ITU.
Efectos adversos:

-  leve 54,9%

—  Moderada 33,4%

- Grave 11,6%
Tolerabilidad y seguridad del 88.6%
La calidad de vida:

—  50% de los pacientes mostraron una notable
mejoria.
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5. DISCUCION

En la actualidad, las infecciones del tracto urinario inferior recurrente se han convertido
en un problema para la sanidad publica a nivel mundial donde la poblacion més afectada son
las mujeres, el tratamiento general es con antibiéticos los cuales ocasionan efectos adversos
provocando la resistencia del uropatdgenos, es por esta razén que se han buscado diferentes
alternativas no farmacolégicas para prevenir las infeccion del tracto urinario recurrente (ITUr)

sin remplazar a los antibiéticos.

En la presente revision se encontraron varios estudios donde demuestran el beneficio
de las diferentes alternativas no farmacolédgicas para prevenir y reducir las infecciones urinarias

recurrentes en mujeres.

5.1 Eficacia de los arandanos para prevenir y reducir las infecciones del tracto

urinario recurrente (ITUr) en mujeres sanas.

El estudio realizado por Babar A. et al,2021(9) Sobre el extracto de proantocianidinas
de ardndano demostré que una dosis alta de 37mg de PAC (15%) es mas eficaz que una dosis
baja de PAC de 1 mg (1%) para prevenir y reducir ITUr en mujeres sanas sexualmente activas
y no embarazadas, estas mujeres del presente estudio no presentaron anomalias urogenitales
ni enfermedades metabdlicas tampoco presentaron intolerancia al ardndano. Los datos
importantes en este estudio son la tasa de incidencias de infeccione del tracto urinario (ITU), el
grupo de dosis alta presentaron un nimero menor de infecciones en total 45 ITU sintométicas
durante el periodo de seguimiento de 24 semanas con un indice de tasas de incidencias de
1,48 veces menor de contraer ITU en comparacion a la dosis baja con un numero mayor de
infecciones en total 59 ITU sintomaticas con una tasa de incidencia del 1,96 veces mayor.
Ademas, aquellas mujeres que recibieron la dosis alta permanecieron libres de ITU durante las
24 semanas del estudio en comparacion de la dosis baja que solo permanecié 16,6 semanas
libres de ITU; de igual forma el indice de riesgo de sufrir una primera ITU sintomética después
de finalizar el estudio es del 27% (TIR= 0,73 IC 95%: 0,45 a 1,16). Se observo que al realizar el
ajuste por edad se encontrd que las mujeres mas beneficiadas del uso de arandanos serian
aquellas que hayan sufrido menos de 5 ITU en los udltimos doce meses anteriores a la
inscripcion del estudio los cuales mostraron que la dosis alta de PAC redujo las tasa de
incidencias de las ITU sintomaticas a 43% (TIR =0,57, IC 95% 0,33-0,99); en la ITU
sintomatica con piuria la tasa de incidencia se redujo un 47% (TIR = 0,54; IC del 95 %: 0,30 a
0,99), mientras que en las ITU sintomatica con bacteriuria no se vio diferencia estadisticamente

significativa.

Es importante destacar que, a lo largo del estudio algunas participantes experimentaron
ITU y fueron tratadas con antibiéticos. Sin embargo, estas participantes continuaron tomando
las capsulas de arandano y permanecieron en el estudio durante las 24 semanas de

seguimiento, esto demuestra que los pacientes pueden continuar recibiendo un tratamiento
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preventivo a pesar de haber experimentado eventos adversos, la inclusién de estas
participantes nos muestra una vision mas completa de la eficacia y seguridad del consumo del
arandano lo cual tiene un efecto preventivo de futuras ITU como en la reduccién de la

frecuencia de ITUr.

De igual forma el estudio de Tsiakoulias E.et al,2024(10) Con caracteristicas similares
en relacién a la poblacion del estudio anterior mencionado, este estudio demostré la eficacia
del uso profilactico del arandano con una dosis alta Cysticlean™ de 240 mg de PAC (70.6%)
en comparacion con el placebo. En los 12 meses de seguimiento se informé que el 3,8% de las
mujeres tuvieron 3 ITU sintomaticas en el grupo de dosis alta Cysticlean™ en comparacion al
placebo que presenté un 51,3%. Reflejando una tasa de ITU sintomatica del de las 0,49
infecciones urinarias sintomaticas por persona al afio. Al finalizar el estudio demostré que la
dosis alta Cysticlean™ redujo el nimero de ITU sintomaticas a 88 casos en comparacion con el
placebo que registro un total de 180 ITU sintomaticas mostrando un indice de riesgo relativo de
22% (RR= 0,78; IC del 95 %: 0,68 a 0,91).pag<0,001 la dosis alta muestra una reduccién
significativa en las ITU sintomaticas manteniendo libres de ITU durante los 7 meses después
de haber finalizado el estudio en comparacion de solo 4 meses del placebo, esto demuestra
que Cysticlean™ tiene un efecto protector contra la bacteriuria asintomatica y contribuye con la

reduccioén de infecciones urinarias por E. coli.

La sintesis de multiples estudios en revision sistematica, incluyendo anélisis de
metaandlisis, ha demostrado de manera concluyente la eficacia del arandano para prevenir
ITUr en mujeres tal es el caso de Xia J.et al,2021(16) respaldan la eficacia del consumo de
ardndano como terapia coadyuvante para prevenir las infecciones del tracto urinario
recurrente(ITUr) en aquella poblacion susceptible, los diferentes estudios que se realizaron en
paises como América del Norte, Paises bajos, Europa, Japoén, China, India ,Turquia
,Republica checa , en la mayoria de los estudios las caracteristicas de los pacientes eran
mujeres embarazadas, nifios, mujeres con ITUr, hombres con edad avanzada, participantes
con vejiga neurogénica o catéter permanente por tanto abarca una amplia poblacién con riesgo
de sufrir ITUr, cabe mencionar que de los 23 (ECA) se incluyeron 3 estudios que incluian a
niflos aunque la mayoria de los estudios fueron mujeres con ITUr otra de las caracteristicas de
los ensayos incluidos en esta revision, fueron la dosis, presentacién y concentracion del PAC
con placebo o control. Los estudios revelaron que el consumo de ardndano demostré una
reduccién general del riesgo de sufrir ITUr de manera significativa con un indice de riesgo
general del 29% (RR= 0,70; 1C:95%: 0,59 ~ 0,83; PAG<0,01) que representaria la combinacién
de todos los estudios incluidos en esta revision. A pesar de los hallazgos generales que
respaldan la eficacia del consumo de arandano en la reduccion de ITUr, el analisis detallado en
los subgrupos especificos de pacientes tal es el caso de los pacientes con vejiga neuropatica,
mujeres embarazadas y pacientes de edad avanzada, no alcanzé un nivel de significacion
estadistica en comparacion con el placebo o control esto sugiere que no hay evidencia

suficiente para afirmar con certeza que el consumo de arandano tenga un efecto protector
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contra la (ITUr) en estos subgrupos especificos, pero esto no significa que el ardndano sea
ineficaz sino mas bien se necesita mas estudios especificos con este tipo de pacientes para
comprender el impacto clinico y su potencial papel del arandano en la prevencién de ITUr.

5.2 Eficacia D- manosa para prevenir y reducir las infecciones del tracto urinario
recurrente (ITUr) en mujeres sanas.

El estudio realizado por Salinas-Casado J.et al,2020(11) demostré que Manosar es
eficaz para prevenir y reducir ITUr por Escherichia coli (E.coli) en mujeres sanas y no
embarazadas, el estudio revelo que solo 25 pacientes (27,8%) del grupo de Manosar®
tuvieron ITU por E.coli en comparacién de 47 pacientes (50%) en el grupo de PAC aislado,
mostrando una diferencia estadisticamente significativa, este estudio también proporciono
datos sobre el tiempo libre de ITU en el grupo de Manosar® se mantuvieron libre de ITU un
total de 98,6 dias en comparacion de tan solo 84,6 dias en el grupo de PAC aislado. Sin
embargo, no se especifica si este tiempo se refiere al periodo de estudio o al periodo posterior
al estudio, seria Util aclarar este aspecto para realizar una interpretacion mas completa de los
resultados, aun asi, la eficacia evidente de Manosar® contra las ITUr. Cabe destacar que en
este estudio combinaron la D-manosa con las proantocianidinas (PAC)presentes en el
arandano rojo americano ya que ambas ayudan a prevenir de manera eficaz que el
uropatégeno de la E. coli se adhiera a las células del tracto urinario, por parte de la D-manosa
evitaria la adhesion de las fimbrias Pili tipo 1 que estan presentes en el 80% de las cepas de la
E. coli, también se sabe que el mayores inconvenientes de la D-manosa es su corta vida pero
esto se solventaria con la liberacion prolongada de Manosar, por otra parte el PAC inhiben a las
fimbrias tipo P impidiendo que la E.coli se adhiera al urotelio, por tanto el uso de Manosar
proporcionaria una doble proteccién contra las ITUr al evitar la colonizacién de las bacterias en
el tracto urinario.

La sintesis de datos a través de metaanalisis en el contexto de revision sistematica ha
arrojado luz sobre la efectividad de la D-manosa en mujeres con infeccione del tracto urinario
recurrente (ITU), respaldando su uso Lenger et al,2020(17). Respalda la eficacia preventiva
para reducir las infecciones del tracto urinario recurrente (ITUr) en mujeres sanas a pesar del
reducido numero de estudios, se compard la eficacia de la D-manosa con placebo y D-manosa
con profilaxis antibidtica para prevenir el riego de sufrir ITUr. La D-manosa mostrando un riesgo
relativo de RR=0,14 veces menor de sufrir ITUr en comparacién con el placebo que
presentando un riesgo mayor de RR= 0,24 veces de sufrir ITUr. Por otra parte, la D-manosa
también mostro un riesgo relativo menor de sufrir ITUr de RR = 0,22 en comparacion con los
antibioticos con un RR de 0,71 veces mayor de sufrir ITUr, estos resultados sugieren que la D-
manosa disminuye el riesgo de desarrollar una ITU en comparacion a los que consumieron el
antibiotico preventivo. Demostrando asi que la D-manosa tiene una posible eficacia similar a

los antibioticos preventivos en cuanto a la prevencion de ITUr.
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5.3 Eficacia de los estrogenos para prevenir y reducir las infecciones del tracto

urinario recurrente (ITUr) en mujeres sanas.

Los estrdgenos vaginal serian una buena opcion sobre todo en mujeres
posmenopausicas segun Ferrante K. et al 2021(13) los resultaros primarios en el andlisis por
intencién a tratar, este estudio mostro que el 50% de las mujeres posmenopausicas con un
diagndstico activo de ITUr que recibieron el tratamiento con estrégenos vaginal (administrado
mediante anillo vaginal o crema de estrégenos) experimentaron una reduccién de las
infecciones en el tracto urinario (ITU)en comparacion del 94% de las mujeres que recibieron el
placebo durante los seis meses de estudio, lo cual demuestra la eficacia del estrégeno vaginal
para prevenir ITU.

Por otra parte, también se realizé una comparacion de la eficacia de las diferentes
formas de estrogenos vaginales y se observd que las mujeres que usaron el anillo de estradiol
presentaron una incidencia de ITU mas baja del 38% frente a un 71% de aquellas que usaron
la crema de estrogeno frente al placebo durante el periodo de seguimiento de los 6 meses.
Para evaluar la eficacia a largo plazo del uso de estrdgenos vaginales se les ofrecié a las
mujeres que tomaron placebo de forma abierta recibir el tratamiento con estrégenos, esto se
hizo para para entender como el tratamiento con estr6genos vaginales afectarian a estas
mujeres después de haber estado inicialmente en el grupo de placebo el estudio observo que
el tratamiento con estrégenos vaginal disminuyo la aparicién de ITU significativamente al 30%
después del uso de estrégenos vaginal en comparacion al 90% ITU que presentaron aquellas
mujeres que formaban el grupo de placebo antes de usar estrégenos. En cuanto al
cumplimiento del uso del tratamiento se observd que el grupo de anillo de estradiol tuvo mejor
cumplimiento con un 100% mientras que el grupo de crema de estrégenos solo lo hizo el 60%
esto se pudo verificar a los 12 meses del estudio. Otro de los datos importantes fue que las
mujeres que sufrieron ITU en el grupo de estrdgenos fueron tratadas con antibiéticos y
continuaron siendo parte del estudio, estos datos permitirian ver un enfoque terapéutico amplio

ya que el uso de estro6genos no interfiere en el tratamiento profilactico de los antibiéticos.

De manera similar el estudio de Tan-Kim J. et al,2023(12) respalda la eficacia y el uso
de estrégenos como beneficioso para prevenir y reducir las infecciones del tracto urinario
recurrente (ITUr) en mujeres con hipoestrogenismo este estudio no se limitd solo a la edad o al
diagndstico de la mujer con menopausia ya que incluyo a mujeres con edad avanzada = 85,
diabetes mellitus, incontinencia o retencion urinaria ademas estos datos fueron factores
predictivos importantes para conocer la frecuencia de las infecciones del tracto urinario (ITU)
posprescripcion. La eficacia del uso de estrogenos se compar6 mediante la frecuencia de ITU
gue habian sufrido las mujeres antes y después de la prescripcion del tratamiento con los
estrégenos vaginales, los predictores importantes en este estudio fueron tres; la primera fue la
frecuencia basal de ITU que se registr6 un afio antes a la prescripcién del estrégeno vaginal,

estos datos proporcionaron informacién clave para evaluar la eficacia del tratamiento ya que la
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frecuencia de ITU en el afio anterior fue del 3.9 episodios de ITU; el segundo predictor es la
frecuencia de ITU posprescripcion, aqui se observé que en el afio siguiente a la inscripcién
hubo una disminucion significativa en la frecuencia de ITU a 1.8 episodios esto muestra una
reduccion significativa de la frecuencia de ITU del 51,9% en comparacion de la frecuencia
basal del afio anterior a la inscripcién, ademas el 31.4% no tuvo ninguna ITU y solo el 17,8%
de las mujeres no experimentaron ninguna mejoria 0 experimentaron un aumento en la
frecuencia de ITU después de la prescripcion de estrogenos vaginales.; el tercer predictor fue
la adherencia al tratamiento con estrégeno vaginal posprescripcién curiosamente se observé
gue las mujeres con alta y moderada adherencia al tratamiento con estr6genos vaginales
experimentaron mas frecuentemente ITU esto se asociaron a un aumento significativamente
del riesgo de sufrir ITU en comparacién con la baja adherencia esto puede ser debido a la
edad ya que el Unico predictor en ambos grupos es la edad que fue de 65 a 74 afios, esto
confirmaria que la edad avanzada es un factor importante que aumenta el ndmero de
frecuencias de ITUr en mujeres. Al igual que los estudios anteriores el uropatégeno dominate

es la Escherichia coli 67,4%.

La consolidacion de la literatura cientifica mediante numerosos metaanalisis ha
establecido firmemente los efectos positivos de la terapia con estrégenos en el manejo de los
las infecciones del tracto urinario recurrente(ITUr), tal es el caso de Chen Y. et al, 2021(18) A
pesar de la reducida cantidad de estudios incluidos (ocho en total), el metaanalisis desempefia
un papel crucial al permitirnos examinar y sintetizar la evidencia disponible, este analisis abarca
tres aspectos importantes; el primero es el uso de estrdgeno vaginal, cinco estudios evaluaron
el uso de estrogenos (anillo vaginal con estradiol, crema y 6vulos) estos estudios evaluaron la
reduccion o la recurrencia de nuevos episodios de y concluyeron que todos los tratamientos
con estrégenos en sus diferentes presentaciones disminuyeron las recurrencias de ITU en
comparacion con el placebo. El segundo andlisis es el uso de estrdgeno oral se evaluaron a
tres estudios para prevenir la ITU, ninguno de los estudios mostro una reduccién significativa
de la reduccion de ITU en comparacion con el placebo. El tercer estudio evalla pH vaginal; Se
evaluaron dos tipos de tratamientos vaginales para cambiar el pH vaginal uno de ellos utilizo
crema vaginal y el otro uso O6vulos vaginales y se observd que el estrégeno reduce
significativamente el pH vaginal en comparacion con el placebo. Estos hallazgos nos indican
gue el estrogeno vaginal es efectivo para reducir la frecuencia de ITU en mujeres
posmenopdusicas, pero por otro lado el estrégeno oral no mostro beneficios evidentes para

prevenir ITU.

5.4 Eficacia de las Vacunas inmunolégicas para prevenir y reducir las infecciones

del tracto urinario recurrente (ITUr) en mujeres sanas.

Las vacunas inmunoldgicas han surgido como una estrategia prometedora para
prevenir y reducir ITUr, sobre todo al centrarse en la estimulacién del sistema inmunolégico

para combatir las bacterias causantes de las ITU, tal es el caso del estudio de Sevilla C. et al,
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2022(14) que respalda la eficacia y la seguridad a largo plazo de la vacuna MV140 para las
ITUr, se incluyd a 829 mujeres sanas que representaron el 82.7% del estudio e incluyo un
pequefio porcentaje de hombres que representaban el 17,3% del estudio cabe destacar que
también se analiz6 la eficacia de la vacuna en personas fumadoras y no fumadora. En las
cuales se someti6 a prueba la vacuna polibacterianas (NV140) con la autovacuna, la vacuna
polibacterianas MV140 contiene barias cepas bacterianas inactivadas y estas son cuatro cepas
diferentes que son las causantes de la mayoria de ITU en Espafia (Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae, Proteus spp y Enterococcus faecalis). Se administra de forma sublingual en
ayunas, La segunda vacuna de estudio es la autovacuna; esta vacuna es similar a la vacuna
MV140 tanto en la administracion y dosis, pero con una diferencia importante ya que esta
vacuna en lugar de contener cepas estandar de las bacterias, estas contienen bacterias
aisladas del urocultivo del propio paciente, para ver la eficacia de ambas vacunas se realiz6 un
seguimiento a los 3,6 y 12 meses. El 78,8% de las personas recibieron la vacuna
polibacterianas MV140 y el resto de las personas que equivale al 21,8% recibi6 la autovacuna y
el 32,7% de esta poblacion eran personas fumadoras y no fumadoras. En el presente estudio la
mayoria de los pacientes presentaban mdultiples episodios de ITU al inicio del estudio y se
observé que los mayores de 70 afios tenian mayor ITUr y representaban el 68,6% de la
poblacién de estudio, por otra parte, los resultados con la vacuna polibacterianas (MV140)
reflejaron una eficacia en la reduccion entre 0-1 ITUr representando el 74,5% a los 3 meses de
estudio y esto fue disminuyendo gradualmente a lo largo del tiempo ya que a los 6 meses
presento una disminucién del 61% y a los 12 meses un 38,8%. Por otro lado, las autovacunas
demostraron una eficacia ligeramente superior durante los 3 primeros meses de seguimiento
mostrando una reduccién de 0-1 ITU representando el 82,7% a los 3 meses, aunque su
eficacia fue disminuyendo a lo largo del tiempo ya que a los 6 meses presento una disminucion
de las ITU de un 68% y a los 12 meses un 28,2%. Al realizar la comparacién en cuanto a la
eficacia de ambas vacunas para reducir ITUr se encontrdé que la autovacuna proporciona una
proteccion mas fuerte contra las ITU en los 3 primeros meses sin embargo esto va
disminuyendo rapidamente a lo largo del tiempo en cambio la vacuna polibacterianas ofrece
una proteccién mucho mayor a lo largo plazo manteniendo su eficacia a los 3,6,12 meses. Por
otra parte, las vacunas fueron eficaz en personas fumadoras reduciendo entre 0-1 ITU lo cual
representa un 80,2% en los primeros 3 meses manteniendo su eficacia hasta los 12 meses, en
las personas no fumadoras las vacunas también mostro una eficacia del 85,8% en los tres
primeros meses, pero esto fue disminuyendo a lo largo del tiempo terminando con un 20% a los
12 meses, Esto datos permiten evaluar como los habitos de fumar no empeora la respuesta
dela vacuna MV140 proporcionar informacion valiosa sobre la efectividad de la vacuna en
diferentes perfiles de pacientes, por otra parte la inclusién de hombres respaldaria aliin mas la

eficacia de la vacuna MV140 a largo plazo contra las ITUr.

De igual forma el estudio de Nestler et al, 2023(15) nos presenta a la vacuna StroVac

administrada de forma intramuscular esta vacuna contiene 10 cepas del uropatdégeno
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inactivado de la E. coli y sus diferentes serotipos como Proteus mirabilis, Klebsiella
pneumoniae, Enterococcus faecalis entre otras y se necesitan tres inyecciones en intervalos de
1 o 2 semanas seguidas de una Unica inyeccion de refuerzo a los 12 meses después de la
vacunacion inicial, la vacuna StroVac demuestra su eficacia en la reduccion de ITUr activa en
la sub poblacién por intencién a tratar(ITT) conformada por la mujeres pre y posmenopausicas
que hayan tenido mas de 7 ITUr en los 12 meses anterior a la aleatorizacion del estudio,
mostrando una reduccion en el grupo de StroVac de mas 7 ITU a 2,3 ITU frente al grupo de

placebo de 7.6 ITU a 4,4 ITU tras el seguimiento de 13,5 meses posteriores al estudio.

Por otra parte, en aquellos pacientes que tuvieron 5.5 ITU en los 12 meses anteriores a la
inscripcién del estudio StroVac mostré una reduccion de 5,5 ITU a 1,2 ITU en los 13,5 meses
posteriores al estudio frente al placebo de 5,4 ITU a 1,3 ITU, aunque StroVac no mostro una
reduccion significativa frente al placebo StroVac si redujo las recurrencias de la ITU. En cuanto
al tiempo hasta la primera recurrencia y nimero de ITU sufridos durante los 12 meses de
seguimiento StroVac tampoco mostro una diferencia significativa ya que el placebo pudo
mantener mas dias libres de ITU y el numero de ITU que sufrieron los pacientes en los 12
meses de seguimiento StroVac presento un 50% de ITU frente al 51% de ITU grupo placebo
siendo la bacteria predominante en este estudio la E. coli con 64.7% al igual que en el andlisis
del subgrupo no se mostraron diferencias significativas de StroVac frente al placebo en el
tiempo hasta la primera ITU ni en el nimero de ITU sufridos por los pacientes. StroVac no pudo
alcanzar todos los objetivos y esto pudo haberse debido por la formulacion del placebo ya que
fue igual de eficaz que StroVac esto puede ser debido a la composicion del placebo que era

similar a la vacuna de StroVac excepto por bacterias como fenol y tiomersal.

5.5 Seguridad y los efectos adversos (EA) que presentan los arandanos, D-

manosa, estrégenos y las vacunas inmunolégicas

En la mayoria de los estudios presentados no presentaron efectos adversos
importantes, el estudio de Babar A. et al,2021(9). informo que el consumo de arandanos no
provoco EA graves el Uinico caso que se report6 son las dispepsias en cada grupo esto provoco
que dejaran el estudio para ser tratados. De igual manera Tsiakoulias E. et al. 2024(10) Sefala
gue el consumo de arandano mostro una buena seguridad y tolerabilidad ya que los EA
afectaron a 12 pacientes siendo la diarrea mas prevalente, seguido de rash cutaneo y cefaleas
en ambos grupos. Por otro lado, la revision de Lenger et al, 2020(17) destaco que los EA de la
D-manosa fueron minimos y la diarrea fue el mas prevalente con un 7,8% en la poblacion de

estudio.

Los diferentes estudios sefialan que el uso del estr6geno vaginal es seguro ya que
explican que los estrégenos vaginales evitan el paso directo del higado y limita la exposicion
sistémica. El estudio de Chen Y. et al,2021(18) Sefala que los EA mas comunes serian
irritacion vaginal, ardor o picazén, pero estos efectos no empeoraron, por otro lado, el

estrégeno oral aumento en cierto grado el riesgo de diabetes e incontinencia urinaria en un
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8,3% asi como el sangrado vaginal en un 2.8%. estos datos ofrecen un gran beneficio del uso
de estrégenos sobre todo en mujeres posmenopdausicas ya que debido a la deplecion de
estrogenos favorece alin mas la colonizacién del uropatégeno causando las infecciones del

tracto urinario recurrente (ITUr).

Por otro lado, las vacunas son una gran innovacién que ayuda a prevenir las ITUr
mostrando buenos resultados y presentando una buena tolerabilidad, tal es el caso del estudio
de Sevilla C. et a,2022(14). Sefialo que la vacuna VM140 mostro los siguientes sintomas como
sequedad de boca, gastritis 0 sintomas gripales y solo representaban el 1,49% de la poblacion
de estudio y la mayoria de los sintomas se resolvieron en menos de 15 dias, por lo tanto, son
seguras ya que no causan EA graves. De igual forma el estudio de Nestler et al,2023(15) Indico
que la vacuna StroVac es segura debido a que mostro muy buena tolerabilidad del 88,6% por
parte de los pacientes sometidos al estudio y en cuanto a los EA la mayoria fueron de leve
intensidad con un 54,9%, moderada 33,4%y con un 11,6 fueron graves y la mayoria se
resolvieron durante el estudio, los sintomas que presentaron fueron similares al de la vacuna

MV140 afiadiendo dolor en la zona de administracién de la vacuna.

5.6 Calidad de vida que muestran los arandanos, D-manosa, estrégenos y vacunas
inmunolégicas; en la mayoria de los estudios utilizaron cuestionarios validados para valorar la
calidad de vida que presentaron los pacientes sometidos a estudio tal es el caso del estudio de
Babar A. et al,2021(9). Sefialo que para evaluar la calidad de vida de las pacientes que
consumieron arandanos se las evalué mediante cuestionarios validado sobre el consumo de
PAC al finalizar el estudio, aunque no se muestra datos sobre la mejora de la calidad de vida
se puede deducir que mejoro la calidad de vida debido a que el consumo de PAC redujo la
frecuencia de ITUr. De igual manera el estudio de Tsiakoulias E. et al. 2024(10) Utilizo un
cuestionario validado de 36 items y se analizaron al finalizar el estudio, reflejando una mejora
de 88.3% esto debido a que en todos los casos hubo una reduccién de ITU en las mujeres lo
cual disminuyo las molestias propias de la ITU. En el estudio de Salinas-Casado J. et
al,2020(11) No refleja datos sobre la calidad de vida, pero se puede deducir que las mujeres
tienen una mejora en la calidad de vida respecto al inicio del estudio ya que la D-manosa
redujo las ITU a la vez que mantuvo libre de ITU durante varios dias. Por otra parte, el estudio
de Ferrante K, et al. 2019(13) Sefialaron que las mujeres sometidas al estudié no mostraron
una diferencia significativa en cuanto la calidad de vida respecto al inicio del estudio. Por otro
lado, el estudio de Sevilla C. et al, 2022(14)Sefiala que los efectos adversos (EA) de la vacuna
MV140 fueron sequedad de boca, gastritis 0 sintomas gripales con un total del 1,49% y la
duracién fue menor al5 dias, en el estudio de Nestler S.et al.2022(15) StroVac redujo
notablemente en un 50% el malestar general que ocasionaba las ITUr el cuestionario validado
tenian preguntas como; consecuencias mentales, efectos de la vida diaria y carga de sintomas
estos datos reflejaron que hubo una mejora en la parte mental de las mujeres que se

sometieron al estudio, en cuanta a la vacuna VM140 también se muestra una mejora de la
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calidad de vida, aunque no se refleja en el estudio se puede deducir que al reducir las ITU
mejora la calidad de vida.

5.7 Limitaciones:

Las principales limitaciones fue encontrar estudios bien disefiado con una poblacién lo
suficientemente representativa y con un tiempo de seguimiento de al menos 6 meses y que
estos estudios solo presenten el activo estudiado como (ardndano, D-manosa, estrégeno) y no
asi combinado ya que muchos de ellos se encontraban combinados, a pesar de realizar una
busqueda exhausta sobre estudios de la D-manosa solo se pudo encontrar un estudio bien
disefiado que fue combinado con arandano en una dosis inferior.

Otra limitacién encontrada ha sido en la basqueda de algunos articulos que solamente

se podian visualizar mediante cobro.

5.8 Futuras lineas de investigacioén

Es importante realizar mas estudios sobre el uso de la D-manosa, arandanos,
estrogenos y vacunas inmunoldégicas para determinar la dosis optima ajustada para prevenir las
infecciones del tracto urinario recurrente (ITUr) en mujeres que puedan ofrecer una base sélida

para tomar una decision clinica.
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6. CONCLUSIONES

1. Existen de evidencias que muestran los efectos beneficiosos del tratamiento profilactico
no farmacolégico en sus diferentes presentaciones, se han demostrado que las
caracteristicas inhibidoras que posee el arandano y la D-manosa evitan la adherencia
del patégeno logrando reducir las infeccion del tracto urinario recurrente (ITUr) al igual
gue los estrogenos evitan la proliferacion del uropatégeno sobre todo en mujeres con
deplecion estrogénica, sea visto que las vacunas inmunoldgicas estimulan y activan la
inmunidad innata estimulando a las células asesinas naturales del cuerpo humano que
inhibe la adhesién del patégeno evitando asi las ITUr. Estos productos pueden ser una
gran alternativa al uso de antibiéticos tradicionales usados para tratar ITUr, teniendo en
cuenta que no sustituye al tratamiento farmacoldgico para tratar las ITUr y de esta
forma también se lograria reducir la resistencia a los antimicrobianos.

2. Se demostré que no hubo efectos adversos (EA) graves ya que la mayoria fueron
diarrea, irritacién vaginal o picazon o dolor en la zona de puncion en el caso de las
vacunas o sintomas parecidos a la gripe y la mayoria de los EA se solucionaron en
menos de 15 dias y sin graves consecuencias, viéndose reflejado la buena tolerabilidad
garantizando asi la seguridad de la profilaxis no farmacoldgico para prevenir ITUr
planteando ser una buena opcién para prevenir ITUr.

3. La profilaxis no farmacolégica ha demostrado mejorar la calidad de vida y salud mental

de las mujeres afectadas por las ITUr de forma exponencial.
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8. ANEXOS

Anexol: arbol de la decisidn para los criterios de diagndstico

Paciente con uno o varios sintomas

Escorer miccional

phelone Fritis si infeccion si
aguda: flebre, (wer
dolor lsmbar, + eritdrie descHtos +
weca bofrios Andlisis y en la Tabla 5) A nslisis y
cultivo de orina cultivo de orina
NGO Remitir a atencién NO NO Remitir al
especializada* ginecologo
-~
Valorar si existe alguno de los siguient es sintomas
{sospecha de infeccién vulvovaginal)
i
| | Resultado positivo
Resuitado negativo |
Realizar un cultiva de orina y - Educacién sanitaria {ver capitulo 8)

b mitir al urdlogo para evaluacion - Pautar tratamiento corto

|

Mo I Desaparece la
sintomatologia sintoma

1 Be mcomienda remitir la pacientea al urdlogo en aquelios casos de sospecha de coexistencia de paiclogia winaria orgénica wo funcional.
n el resio de casos, se recomienda remilic al wrdlogo o a especialista en Enfermeadades Indeccicaas segin < protocolo especifico de cada
entro hospalaro o drea de atencidn primaria

Fuente: Multidisciplinar, 2018(3)
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Anexo 2:

Preguntas de la escala CASPe de validacion de estudios para ensayos clinico

w

© ® N o g &

¢se orienta el ensayo a una pregunta claramente definida?

¢fue aleatoria la asignacion de los pacientes a los tratamientos?

¢fueron adecuadamente considerados hasta el final del estudio todos los pacientes
que entraron en él?

¢,Se mantuvo el cegamiento a pacientes clinicos y personal del estudio?

¢fueron similares los grupos al comienzo del ensayo?

¢al margen de la intervencion en estudios los grupos fueron tratados de igual modo?
¢es muy grande el efecto del tratamiento?

¢, Cual es la precision de este efecto?

¢puede aplicarse estos resultados en tu medio o poblacién local?

10. ¢se tuvieron en cuenta todos los resultados de importancia clinica?

11. ¢los beneficios a obtener justifican los riesgos y los costes?

Preguntas de la escala CASPe de validacion de estudios para ensayos clinico
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¢ Se hizo la revision sobre el tema claramente definido?

¢,Buscaron los autores el tipo de articulos adecuados?

¢.Crees que estaban incluidos loa estudios importantes y pertinentes?

¢Crees que los autores de la revision han hecho suficiente esfuerzo para valorar la
calidad de los estudios incluidos?

¢Si los resultados de los diferentes estudios han sido mezclados para obtener un
resultado "combinado”,¢ era razonable hacer eso?

¢,Cudl es el resultado global de la revisién?

¢, Cudl es la precision de los resultados?

¢, Se pueden aplicar los resultados a tu medio?

¢, Se han considerado todos los resultados importantes para tomar una decision?

10. ¢Los beneficios merecen la pena frente a los perjuicios y coste?
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