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As infegBes urinarias (IU) ndo complicadas, mais concretamente do
trato urinario inferior, constituem, apds as das vias respiratérias, o
segundo maior grupo de infegdes ndo hospitalares, sendo uma causa
frequente de consulta nos cuidados primarios.13 E dificil determinar
em Portugal a incidéncia real das IU adquiridas na comunidade;
contudo, verifica-se uma elevada taxa de incidéncia no sexo
feminino.2* Estima-se que, até a menopausa, cerca de 50%-60% das
mulheres irda desenvolver, ao longo da sua vida, pelo menos um
episddio de IU. Destas, 90% sera uma cistite.124

A cistite ndo complicada na mulher define-se como uma infegdo
bacteriana aguda da bexiga na mulher ndo gravida, sem anomalias
anatémicas ou funcionais subjacentes do trato urinario, nem
comorbilidades crénicas associadas.>*® O pico da sua incidéncia
ocorre entre os 18 e os 39 anos de idade, periodo coincidente com a
idade de maxima atividade sexual da mulher.?* As suas
caracteristicas, de forma geral leves, associadas a auséncia de
complicagbes, tornam a decisdo terapéutica habitualmente empirica.?

Fisiopatologia

A cistite usualmente desenvolve-se devido a colonizagdo do

introito vaginal e regido periuretral por bactérias da flora fecal,

com ascensdo para a bexiga.»>%1° Por norma, o organismo elimina

as bactérias através do fluxo e das propriedades antimicrobianas

da urina;? contudo, estes agentes uropatogénicos, podem ter

fatores de viruléncia microbiana que lhes permitem contornar as

defesas do corpo e invadir os tecidos do trato urinario,

multiplicando-se rapidamente.>® Se estas bactérias ndo forem

eliminadas, iniciar-se-4 um processo de colonizagdo ou uma

infecdo, dependendo do equilibrio entre a viruléncia da bactéria, o

tamanho do inéculo, os mecanismos defensivos locais e a presenca

ou n3o de alteragdes anatdmicas ou funcionais do trato urinério.l?

As mulheres estdo particularmente suscetiveis devido a curta

distancia entre o danus e o meato uretral,>® e por apresentarem

um comprimento uretral relativamente curto.’

Outros fatores que aumentam o risco de infe¢do incluem:

* relagbes sexuais2>7-10

* histdria de 1U¥27810

* uso de espermicidas®%>7-10

* atraso na micgdo pds-coital'?

* uso de diafragmas®1©

» fatores genéticos associados a expressdo de grupos sanguineos ndo
secretores?’

Os agentes patogénicos mais frequentemente implicados sdo os
microrganismos aerdbios Gram-negativos provenientes do célon,
sendo a Escherichia coli a bactéria mais comumente encontrada.
7910 poderdo estar implicados de forma menos prevalente a
Klebsiella pneumoniae35%°10 e o Proteus mirabilis. Das bactérias
Gram-positivas o Staphylococcus saprophyticus é o agente isolado
com maior frequéncia.1¢%10

Diagnéstico

O diagndstico é essencialmente clinico, tendo por base a
apresentacdo de sintomas como disuria, aumento da frequéncia
urinaria, urgéncia urindria e dor suprapubica, na auséncia de
corrimento  vaginal.#7® Hematdria ¢é também por vezes
observada.356910 Febre, calafrios,>08%10 njuseas e vémitos, dor no
flanco>®? e sensibilidade no angulo costovertebral,®° ndo sdo
compativeis com o diagndstico de cistite ndo complicada, levantando
a possibilidade de pielonefrite ou outra IU complicada.®8210

A bacteritiria, com ou sem pilria, na auséncia de sintomas que possam
ser atribuidos a uma U, é denominada de bacteritria assintomatica®?10
e geralmente n3o requer tratamento na mulher no gravida’!° e que
n3o tenha prevista a submissdo a um procedimento uroldgico.*

A prova diagnéstica realizada com maior frequéncia é a analise da
urina, através da tira teste.2 Este método comercialmente
disponivel e pouco dispendioso fornece resultados rapidos,®
permitindo detetar a presenca da esterase leucocitaria, uma
enzima libertada pelos leucécitos que reflete a presenga de piuria,
e nitrito, resultante da conversdo do nitrato urinario feito pelas
Enterobacteriaceae.>®0 Constitui uma boa ferramenta de auxilio,
quando a sintomatologia da mulher por si s6 é insuficiente para
determinar um diagndstico inequivoco.”® Porém, os resultados da
tira teste providenciam pouca informagdo util quando a histéria
clinica é fortemente sugestiva de IU, uma vez que um teste
negativo ndo exclui na totalidade a possibilidade de infe¢do.>10

Os agentes patogénicos causais e os seus perfis de suscetibilidade
antimicrobiana sdo frequentemente previsiveis, pelo que a
realizagdo de culturas de urina e testes de suscetibilidade sdo
geralmente desnecessdrios para a decisdo do tratamento a
instituir. Excetua-se o caso de doentes que estejam em risco de
uma infecdo por um microrganismo resistente, onde uma

avaliacdo adicional é aconselhada.”-1°
A andlise sumaria da urina (urina tipo Il) quando indicada, é
considerada um teste com relevancia no diagnédstico de uma IU.%10
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A pilria consiste na presenga de pelo menos 10 leucdcitos/pL
numa amostra de jato médio de urina ndo centrifugada. Esta
quase sempre presente no diagndstico de uma IU, pelo que a sua
auséncia é sugestiva de um diagnéstico alternativo.>0

A cultura de urina, por sua vez, é util na identificagdo etioldgica
do agente patogénico e na determinagdo dos perfis de
suscetibilidade antimicrobiana. Valores iguais ou superiores a
100 000 UFC (unidades formadoras de coldnias)/ml, numa
cultura de urina obtida por micgdo (jato médio), sdo sugestivos
de bacterilria clinicamente relevante; contudo valores inferiores
ndo descartam a possibilidade de uma IU.°> O crescimento de
organismos geralmente considerados contaminantes, como
Lactobacillus, Enterococcus do grupo B e Staphylococcus
coagulase negativa ndo saprofitica, deverdo ser tidos em
consideragdao como agentes causadores de infecdo quando em
elevadas contagens ou em crescimento numa amostra de jato
médio da urina.l®

Tratamento

Na cistite ndo complicada na mulher, o tratamento tem como
objetivo melhorar a sintomatologia e erradicar as bactérias do
trato urindrio.> Este, geralmente, inicia-se com recurso a
antibioterapia empirica.l%6 E fundamental conhecer, entre
outros fatores, quais os microrganismos mais frequentemente
implicados e a evolugdo do seu padrdo de sensibilidade ao longo
do tempo.b?7 Entre os critérios de escolha a ter em conta
incluem-se a selecdo de um antibidtico que apresente uma baixa
prevaléncia de resisténcias bacterianas (<20%) e cuja posologia
seja de facil cumprimento.?? A escolha deverd ser
individualizada, baseada nas caracteristicas da doente (alergias,
tolerabilidade, capacidade de adesdo a terapéutica),
disponibilidade e custos.”%10

Selecdo do antibidtico

O uso especifico de um determinado antibidtico, como
mencionado anteriormente, é varidvel entre paises e regibes,
tendo em conta a suscetibilidade antimicrobiana dos
microrganismos das diferentes zonas geogréficas, e a sua
disponibilidade. As duracGes dos regimes de tratamento tém
vindo a diminuir, constatando-se uma alteragdo da cobertura
antibidtica de um periodo de sete dias para trés, ou um dia. Esta
mudanga tem como objetivo melhorar o cumprimento da
terapéutica, reduzir custos e diminuir a frequéncia das reagdes
adversas associadas a administracdo dos antibiéticos.??2

A fosfomicina, %7 a nitrofurantoina’>! e, quando disponivel, o
pivmecilinam,”? tém demonstrado de uma forma geral ser eficazes
no tratamento empirico da cistite ndo complicada na mulher,
constituindo tipicamente as terapéuticas de primeira linha.”8

A fosfomicina é um antibiético amplamente utilizado no
tratamento empirico da cistite ndo complicada na mulher,35
visto a etiologia desta infe¢do ser maioritariamente devida a E.
coli, assim como pela manutengdo de uma alta sensibilidade em
Portugal.? A sua administragdo em toma unica (3000 mg),%27:10.12
permite obter niveis antibidticos durante trés dias, o que
proporciona comodidade terapéutica para a doente, evitando
incumprimentos e, portanto, o aparecimento de recidivas e
estirpes resistentes.’-2

A fosfomicina deverd ser administrada de estémago vazio (cerca
de duas a trés horas antes ou duas a trés horas apds uma
refeicdo), de preferéncia antes de deitar e apds o esvaziamento

da bexiga. Deverd ser dissolvida num copo de agua e ingerida
imediatamente apds a sua preparagdo.!? A reagdo adversa mais
frequentemente observada envolve o trato gastrointestinal,
nomeadamente diarreia.>®!%12 Qutros efeitos indesejaveis
verificados incluem vulvovaginites, tonturas e cefaleias.>!?

A nitrofurantoina macrocristais exibe uma taxa de cura
semelhante a da fosfomicina.®!® Apresenta a vantagem de as
bactérias E. coli e S. saprophyticus possuirem baixas taxas de
resisténcial? e ter um percentual de cura elevado, entre os 79% e
92%.%10 Contudo, é pouco efetiva em IU onde o pH da urina se
encontra alcalino®® devido a produgdo de urease por bactérias
como a P. mirabilist?5° e Klebsiella spp,~* agentes
uropatogénicos com expressdo nesta patologia. A nitrofurantoina
exibe um efeito sobretudo bacteriostatico,® pelo que se
recomenda uma duragdo de tratamento ndo inferior a cinco
dias.}26213 Em Portugal, sugere-se um tratamento entre cinco e
sete dias num esquema terapéutico oral de 100 mg quatro vezes
por dia.2611 A administragdo de nitrofurantoina devera ser feita
com alimentos ou com leite, de forma a aumentar a sua absorgao
e tolerancia.!3

A frequéncia de eventos adversos decorrentes da sua
administracdo ¢é desconhecida, 3 contudo os efeitos estdo
sobretudo associados a uma exposi¢do prolongada (superior a
sete dias),! e incluem o desenvolvimento de neuropatia
periférica,>>'3 reagbes pulmonares’>!3 e afe¢Bes hepatobiliares.
Recomenda-se a monitorizagdo da presenga de sintomas
gastrointestinais e respiratérios durante a sua administragdo.%!3
O pivmecilinam é uma penicilina com um extenso espetro de
acao, indicada apenas no tratamento de IU e com uma baixa taxa
de resisténcias bacterianas,®1° uma vez que exibe um mecanismo
de agdo diferente dos restantes antibidticos beta-lactamicos, nao
ocorrendo, por isso, resisténcia cruzada® A sua posologia varia
entre 400 mg duas a trés vezes por dia, durante trés a sete dias.'®
Atualmente ndo se encontra comercializado em Portugal. Alguns
dos efeitos adversos descritos sdo: diarreias, por vezes
associadas a colite pseudomembranosa, candidiase, nauseas,
vémitos e reagdes de hipersensibilidade.>

A terapéutica de curta duragdo de trés dias com sulfametoxazol
+ trimetoprim (cotrimoxazol), no esquema posoldgico de um
comprimido duas vezes por dia, tem demonstrado ser uma
alternativa eficaz no tratamento de IU agudas.»?70 Todavia,
apesar da seguranca e baixo custo,? a E.coli exibe uma elevada
taxa de resisténcia a este antibidtico (>20%) em diversos paises,
incluindo Portugal,> o que o torna pouco adequado para
tratamento empirico. Desta forma, é apenas considerado um
farmaco de primeira escolha em areas nas quais a E. coli
apresente uma baixa resisténcia antibidtica, devidamente
documentada.?*’° Alguns dos seus efeitos adversos mais
frequentes sdo o aparecimento de exantema cutaneo, nauseas e
candidiase oral/vaginal.!!

Antibiéticos alternativos

De forma geral, as aminopenicilinas e os beta-lactamicos
apresentam-se como um grupo de antibidticos menos eficaz do
gue os mencionados anteriormente.>%10

As aminopenicilinas ndao sdo consideradas como uma opgdo
adequada para o tratamento empirico devido a elevada taxa de
resisténcia bacteriana a nivel global.”'% Por sua vez, os beta-
lactamicos apresentam também algumas desvantagens
relativamente aos seus comparadores, uma vez que necessitam



L]
O ]/]n CENTRO
C] DE INFORMACAO
DO MEDICAMENTO

Tratamento da cistite nao complicada na mulher

DATA 2023-02-28 | AUTOR Teresa Cabegas, Farmacéutica do CIM

de uma maior duragdo de tratamento para obter as mesmas
taxas de erradicagdo bacteriana, e estdo associados a um maior
numero de efeitos secundarios.?> O seu amplo espetro de agdo
anaerobicida pode ainda predispor ao aparecimento de
candidiase vaginal.?

A amokxicilina + acido clavulanico (500 mg + 125 mg) ndo
mostrou ser tdo eficaz em tratamentos de curta duragdo, pelo
que sdo recomendados tratamentos de cinco a sete dias.>6°10
Esta ineficacia poderda dever-se a sua capacidade inferior de
erradicar a E.coli vaginal*?* ou das células uroepiteliais,?
causando uma reinfegdo precoce.?

As cefalosporinas orais de primeira e segunda geragdo também
ndo estdo recomendadas em esquemas de tratamento com
duragdo inferior a trés dias.? O cefadroxil, cefalosporina de
primeira geragdo ndo comercializada em Portugal, mostrou
resultados aceitaveis num regime posoldgico de 500 mg duas
vezes por dia, numa duragdo de tratamento ndo inferior a cinco
dias.®1% Por sua vez, a cefuroxima, revelou ser eficaz num
esquema de tratamento de 250-500 mg trés vezes por dia
durante cinco dias.%?

Entre as cefalosporinas de terceira geragdo, um tratamento oral
de cefixima 400 mg uma vez por dia durante trés dias,'?
cefpodoxima 100 mg duas vezes por dia®!° e cefedinir 300 mg
duas vezes por dial® durante cursos de cinco a sete dias
mostraram-se eficazes. Todavia, apenas a cefixima estd
atualmente comercializada em Portugal, e por ser amplamente
utilizada para o tratamento de outras infe¢des, ndo constitui um
antibiodtico empirico de primeira linha nesta indicagdo.?

O uso de fluoroquinolonas ndo esta indicado no tratamento
empirico da cistite ndo complicada na mulher.%278 Os seus
custos elevados’?2 associados aos potenciais efeitos adversos,”2
assim como a preocupagdo crescente pelo aparecimento de
resisténcias, levaram a que esta classe de antibidticos tenha
atualmente a sua utilizagdo preservada para o tratamento de
doengas infeciosas de maior gravidade?%2 ou para quando os
beta-lactamicos estdo contraindicados ou exista uma intolerancia
reconhecida.®®0 A ciprofloxacina, norfloxacina, levofloxacina e
ofloxacina, demonstraram uma eficacia semelhante ao
sulfametoxazol + trimetoprim em tratamentos de curta duragao
de trés dias.> A moxifloxacina, por atingir niveis urindrios mais
baixos que as outras fluoroquinolonas, ndo esta indicada no
tratamento de IU.1° Alguns dos esquemas terapéuticos de trés
dias mais comumente utilizados incluem ciprofloxacina 200 mg
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duas vezes por dia,»*° norfloxacina 400 mg duas vezes por
dial2* e levofloxacina 250 mg uma vez por dia.>410

Seguimento

Na cistite ndo complicada na mulher, ndo sdo necessarias, por
rotina, andlises ou culturas de urina.”1° Os sintomas, tipicamente,
melhoram trés dias apds o inicio da antibioterapia.® As mulheres
cujos os sintomas persistam apds o tratamento, ou que
apresentem recorréncia dos sintomas poucas semanas depois,
deverdo ser sujeitas a uma avaliagdo adicional, através da
realizacdo de testes de cultura de urina e suscetibilidade
antimicrobiana, de forma a que se possa averiguar a existéncia
de outras condigdes que estejam a causar a sintomatologia, ou
fatores que possam estar a comprometer a resposta clinica,
como a resisténcia bacteriana ao antibidtico utilizado.”310

Aconselhamento: medidas de higiene e prevengao

E fundamental educar as utentes para a importancia do

cumprimento do esquema terapéutico prescrito, assim como da

monitorizagdo dos seus sintomas, de forma a poder notificar caso

ndo ocorram melhorias apds o inicio do tratamento antibidtico*° O

farmacéutico devera promover a adesdo a terapéutica, verificar se

todas as doses estdo corretamente prescritas e realizar a

reconciliagio medicamentosa quando aplicavel.’ Durante o

tratamento, devera ainda ser encorajado o aumento da ingestdo

didria de liquidos, especialmente de &gua,>*>°' de modo a

urinar com maior frequéncia,?® idealmente a cada 4 horas, exceto

durante a noite.2 A administracdo de farmacos analgésicos

também poderd ser aconselhada, caso a utente apresente

dor.5,10,11

A recorréncia de IU na mulher é frequente, estimando-se que uma

em cada quatro ira ter uma recidiva.>® Deste modo, algumas

medidas deverdo ser aconselhadas na preven¢do da cistite ndo

complicada e das suas recorréncias, nomeadamente:

*  Micgdo apds as relagdes sexuais.?3>7911

* Manter uma boa hidratagdo.>”1*

* Evitar o uso de espermicidas.3>1!

* Higiene intima diaria com produtos adequados.’

* Limpar sempre de frente para tras depois de urinar, para evitar a
contaminag&o por bactérias intestinais.>>7->11

» Evitar o uso de roupa interior oclusiva.’

*  Evitar o uso de desodorizantes vaginais, banhos perfumados ou outras
substancias que possam provocar irritagdo, alergia e inflamag&o.°
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