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RESUMEN

El propdsito del presente articulo fue revisar los antibioticos utilizados como primera y segunda linea en el
tratamiento de la infeccion urinaria no complicada (ITU) en la mujer, que son efectivos para esta indicacion y que
no muestran una resistencia creciente hasta el momento. La estrategia de busqueda se aplico a tres bases de datos
bibliograficas: Medline, Base de datos Cochrane de revisiones sistematicas y Pubmed. La busqueda en la literatura
arrojo 1180 articulos, de los cuales 30 fueron revisados a texto completo. De estos estudios, 18 cumplieron con los
criterios de inclusion. Las actualizaciones mas recientes de las guias de tratamiento nacional e internacional basan
las recomendaciones terapéuticas para establecer el tratamiento de primera linea, en datos epidemiologicos, perfiles
Sfarmacocinéticos, datos clinicos y de seguridad.

Palabras clave: Infeccion primaria del tracto urinario, Infeccion urinaria no complicada, Ciclos cortos,
Antibioticoterapia, Nitrofurantoina, Trimetropin/sulfametoxasol, Fosfomicina.

SUMMARY

The purpose of this article was to review the antibiotics used as first and second lines in the treatment of uncomplicated
urinary tract infection (UTI), which are effective for this indication, and that do not show a growing resistance so
far. The search strategy was applied to three bibliographic databases: Medline, Cochrane Database of Systematic
Reviews and Pubmed. The literature search yielded 1180 articles, of which 30 were reviewed in full text. Of these
studies, 18 met the inclusion criteria. The most recent updates of the national and international treatment guidelines
base the therapeutic recommendations to establish first-line treatment, on epidemiological data, pharmacokinetic
profiles, clinical and safety data.

Keywords: Primary urinary tract infection; Uncomplicated urinary infection; Short cycles; Antibiotic therapy;
Nitrofurantoin, trimethoprim-sulfamethoxazol,; Fosfomycin.

INTRODUCCION

En la mujer, la infeccion del tracto urinario (ITU) es
la infeccién bacteriana mas comun encontrada en
el entorno de atencion ambulatoria en los Estados
Unidos, representando 8,6 millones de visitas (84 %
mujeres) en 2007. La incidencia anual de infeccion del
tracto urinario en las mujeres es del 12 %, y la edad
de presentacion mas frecuente es 32 afios, la mitad de
todas las mujeres informan haber tenido al menos una
infeccion del tracto urinario (1).
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El hecho de que la infeccion urinaria, sea una de las
infecciones bacterianas mas comunes, radica en que los
microorganismos se encuentran alrededor de la uretra y
colonizan la vejiga, debido a que las mujeres tienen una
uretra mas corta y mas cerca del recto que los hombres,
lo que las hace mas susceptibles de sufrir esta patologia
infecciosa (2).

La incidencia de cistitis (infeccion de la vejiga) fue
de 0,70 episodios por persona por aflo en un estudio
de mujeres universitarias que comenzaron un nuevo
método anticonceptivo y 0,07 episodios por persona afio
en un estudio poblacional de mujeres posmenopausicas.
Entre las mujeres jovenes y sanas con cistitis, la
infeccion reaparece en el 25 % de las mujeres dentro
de los 6 meses posteriores a la primera infeccion del
tracto urinario. La pielonefritis aguda no complicada es
mucho menos comun que la cistitis, con una incidencia
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anual maxima de 25 casos por 10 000 mujeres, entre 15
a 34 afnos de edad (1).

Segtn Geerlings (2), se puede definir infeccion urinaria
no complicada como aquel episodio de cistitis en una
mujer no embarazada, que presente un sistema inmune
competente, sin anomalias anatomofuncionales a
nivel urogenital y que no posean signos de afectacion
sistémica por el cuadro infeccioso.

La probabilidad de presentar una infeccion urinaria
aumenta en 90 %, para aquellas mujeres que presentan
disuria y polaquiuria (2). En cuanto al diagnostico de
infeccion urinaria, el mismo puede hacerse tomando en
cuenta, los sintomas de la paciente, mas el resultado de
urocultivo, considerandolo positivo ante la presencia de
mas de 100 000 unidades formadoras de colonia, aunque
hasta el 20 % de las mujeres con sintomas de infeccion
urinaria, pueden presentar urocultivos negativos (2).

El objetivo del presente articulo fue revisar los
antibioticos utilizados como primera y segunda linea en
el tratamiento de la infeccion urinaria no complicada
(ITU), que son efectivos para esta indicacion, y que no
muestran una resistencia creciente hasta el momento,
ademas exhiben dafios colaterales minimos o nulos.

Se desarroll6 una estrategia de busqueda detallada para
identificar revisiones sistematicas donde se especificaran
datos acerca de los antibidticos utilizados de primera
y segunda linea en el tratamiento de las infecciones
urinarias primarias La estrategia de busqueda se aplico
a tres bases de datos bibliograficas: Medline, Base de
datos Cochrane de revisiones sistematicas y Pubmed.
Las busquedas se restringieron a los idiomas inglés y
espaiiol, sin importar el pais de origen de los estudios
primarios. La busqueda de informacion, se realizd en
agosto de 2019.

Se incluyeron revisiones sistematicas de ensayos
controlados aleatorizados para mujeres adultas con
infecciones bacterianas que se tratan comUnmente
en entornos de atenciéon primaria o ambulatoria. Se
excluyeron lasrevisiones deinfeccionestratadas de forma
rutinaria o exclusivamente en pacientes hospitalizados,
infecciones urinarias recurrentes y las asociadas al uso
de catéter. Las revisiones elegibles incluyeron ensayos
que comparaban las prescripciones de antibidticos
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descritas como ciclo corto (uso de antibioticoterapia
por 2-3 dias) con aquellas que estudiaban ciclos de
antibidticos de mayor duracion segun los estandares de
atencion especificos de la enfermedad. No se tomaron en
cuenta articulos individuales ni resimenes no incluidos
en las revisiones sistematicas.

La busqueda en la literatura arrojo 1180 articulos, de los
cuales 30 fueron revisados a texto completo. De estos
estudios, 22 cumplieron con los criterios de inclusion.
Los estudios restantes revisados por completo, fueron
excluidos por las siguientes razones: tratar sobre
infecciones urinarias recurrentes, utilizar ciclos largos
de tratamiento antibiotico, infecciones urinarias
asociadas al uso de catéter o estancia hospitalaria.

SINTOMAS

Las infecciones urinarias no complicadas, pueden
presentarse con sintomas como: disuria, urgencia
miccional, dolor suprapubico y hasta hematuria, siendo
el sintoma mas comun, el aumento en la frecuencia de los
episodios miccionales, incluso algunas mujeres pueden
restringir su actividad diaria por la sintomatologia que
presentan (2, 3).

El diagnostico de infeccion urinaria en mujeres sanas,
puede plantearse con base en la evaluacion de signos y
sintomas ya que diversos estudios demuestran que una
gran mayoria de pacientes presentaran infeccion urinaria
bajo el contexto de disuria y polaquiuria. La presencia
de uno o mas sintomas urinarios acerca la posibilidad
de infeccion a un 50 %, mientras que la combinacion de
sintomas, aumenta el riesgo al 90 % (4).

En un metaanalisis de estudios de ITU no complicada
en mujeres, se encontrd que la probabilidad de cistitis
era mayor del 90 % en el contexto de disuria, sin flujo
vaginal o irritacion. La disuria también es comun con la
uretritis o la vaginitis, pero la cistitis es mas probable
cuando los sintomas incluyen, frecuencia urinaria
aumentada, urgencia miccional o hematuria, cuando el
inicio de los sintomas es repentino o severo y al estar
presentes irritacion y flujo vaginal (1, 4).

La precision del diagnostico basado en los sintomas de

los pacientes, respalda los hallazgos de varios estudios
que demuestran que las mujeres seleccionadas con
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sintomas de cistitis pueden manejarse con éxito sin una
evaluacion en persona. Estos hallazgos y conclusiones
no deben generalizarse a pacientes con infeccion
urinaria complicada (4).

DIAGNOSTICO

Las infecciones urinarias pueden clasificarse de acuerdo
con el sitio especifico de infeccion y, a menudo, se
diferencian en infecciones urinarias superiores e
inferiores. Estas incluyen uretritis, cistitis, prostatitis
(infecciones urinarias inferiores) y pielonefritis
(infecciones urinarias superiores). La presentacion
clinica ayuda a diferenciar entre las infecciones urinarias
superiores e inferiores. La fiebre en las infecciones
urinarias generalmente representa la presencia de
invasion bacteriana a los tejidos e inflamacion, como
pielonefritis o prostatitis, aunque puede ocurrir con
infecciones urinarias mas bajas. El cultivo de orina no
esta indicado en pacientes con cistitis no complicada, ya
que no esta asociado con mejores resultados (5).

Mientras que algunos autores, consideran aceptable
no realizar cultivo en presencia de sintomatologia
de cistitis en mujeres con buen estado general,
especialmente las jovenes, en los varones y los ancianos
siempre se debe realizar cultivo. Ante la presencia de un
sindrome febril en un paciente de edad avanzada, con
un problema clinico urinario, se ha establecido que para
este diagndstico y antes de tener otra informacion de
estudios complementarios (estos criterios se definieron
fundamentalmente para el paciente institucionalizado),
deberian cumplirse tres de los siguientes: fiebre, dolor en
fosa renal o suprapubico, cambios en las caracteristicas
de la orina y deterioro del estado funcional o mental (6).

En general, el cultivo se considera positivo cuando
hay un crecimiento mayor o igual de 10° UFC/ml.
Con este punto de corte quedarian sin diagnosticar
aproximadamente un tercio de las cistitisno complicadas,
por lo que ha sido revisado por la Infectious Diseases
Society of America (IDSA) y en el caso de la cistitis
no complicada en el paciente anciano, se ha propuesto
un criterio de 10° UFC/ml para el diagndstico (con una
sensibilidad del 80 % y una especificidad del 90 %) (7).

AGENTES ETIOLOGICOS
El agente causal mas frecuente de las infecciones
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urinarias no complicadas, es Escherichia coli, siendo
responsable del 75 % - 95 % de casos de cistitis
y pielonefritis, ocasionalmente puede ser otro el
microorganismo responsable de la infeccion, en estos
casos menos frecuentes, los agentes etiologicos pueden
ser Enterobacterias, Proteus, Klebsiella pneumoniae y
Staphylococcus (1,7, 8).

El problema clinico mas relevante con respecto a las
infecciones causadas por cepas gramnegativas (como
Enterobacteriaceae, Pseudomonas aeruginosa o
Acinetobacter spp.) es la resistencia a las principales
clases de antibidticos. Esto representa una amenaza real
para los tratamientos empiricos y especificos.

Segtin el informe de 2015 del Centro Europeo para la
Prevencion y Control de Enfermedades (ECDC), de
2012 a 2015 hubo un aumento significativo en cepas de
Escherichia coli y Klebsiella pneumoniae resistentes a
multiples farmacos (9).

La etiologia de la ITU en los ancianos (> 65 afos) es
distinta que en los adultos mas jovenes. Incluye una
mayor variedad de microorganismos y mas proporcion
de grampositivos. En la infeccion adquirida en la
comunidad en ancianos sin factores de riesgo especificos
o enfermedades de base y sin antecedentes previos
de tratamientos antibidticos, Escherichia coli se aisla
en mas del 70 % de los casos, seguida de especies de
Klebsiella, Proteus mirabilis y Enterococcus faecalis.
La presencia de Staphylococcus saprophyticus, comin
en mujeres jovenes, es muy rara en los ancianos (6).

TRATAMIENTO

Los regimenes de tratamiento empirico recomendados
para la cistitis aguda constan de esquemas de ciclo
corto, que van desde una dosis unica hasta un régimen
de cinco dias, dependiendo del agente antimicrobiano;
se recomiendan como tratamiento de primera linea, ya
que son tan efectivos como regimenes mas largos para
lograr la curacion sintomatica y tener menos efectos
adversos (1, 10).

En el articulo publicado por Gupta y col. (7),
relacionado con las guias de practica clinica para el
tratamiento de cistitis y pielonefritis no complicadas,
se evidencian, las siguientes recomendaciones sobre
el tratamiento de estas entidades: nitrofurantoina,
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trimetopin/sulfametoxazol, fosfomicina, fluoroquinolonas
(ciprofloxacina, levofloxacina), B-lactamicos, incluyendo
amoxicilina/clavulanato (puede usarse de 3-7 dias,
siempre y cuando no se puedan usar las opciones
anteriores, debido a que hay menos eficacia y mas
efectos colaterales). Amoxicilina o ampicilina no
deberian ser usados, debido a su baja eficacia y altas
tasas de resistencia bacteriana.

Nitrofurantoina.

La nitrofurantoina se ha utilizado durante mas de 60
afios para el tratamiento de la cistitis no complicada. La
sustanciaes activa contra lamayoria de los uropatdgenos,
pero su uso se ve obstaculizado por las preocupaciones
sobre la eficacia y tolerancia. A pesar de la variabilidad
en la susceptibilidad a los antimicrobianos publicada en
diferentes investigaciones, la nitrofurantoina todavia
tiene una buena actividad in vitro.

En el estudio ARESC la tasa de susceptibilidad de E.
coli a la nitrofurantoina se informé con 94,8 % (11).
Segun los datos publicados del proyecto ECO.SENS
entre 2003 y 2012, la resistencia de E. coli estaba
disminuyendo de 1,4 % a 0,3 % (12).

La nitrofurantoina no comparte la resistencia cruzada
con los antimicrobianos mas comunmente recetados,
por lo que su uso podria justificarse desde una
perspectiva de salud publica como un agente ahorrador
de fluoroquinolonas. Se incluye en los antibioticos de
primera linea para el tratamiento de la ITU por pautas
internacionales y nacionales (5, 13).

Indicado via oral en dosis de 100 mg dos veces al
dia durante 5 dias, es una opcion adecuada para
el tratamiento debido a la resistencia minima y la
propension al dafio colateral y la eficacia comparable a 3
dias de trimetoprim-sulfametoxazol. Nivel de evidencia
y grado de recomendacion A-1 (1, 8, 14 - 17).

Los ensayos clinicos han demostrado que Ia
nitrofurantoina es equivalente a trimetoprim/
sulfametoxazol, ciprofloxacina 'y  amoxicilina/
clavulanato (todos administrados durante 3 dias)
cuando se administra durante 5-7 dias en el tratamiento
de infecciones urinarias no complicadas (7, 8, 17).
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La nitrofurantoina se ha asociado con neurotoxicidad
(incluida la neuropatia periférica, mareos, vértigo,
diplopia y disfuncién cerebelosa) e hipertension
intracraneal benigna. Estos efectos secundarios son mas
frecuentes en mujeres y pacientes de edad avanzada y
se supone que su patogénesis se debe a la pérdida de
axones (18).

Otros posibles efectos secundarios, generalmente
después de una terapia a largo plazo, incluyen reacciones
pulmonares subagudas y cronicas y hepatitis cronica.
En los ultimos afnos han surgido nuevas ideas sobre
la capacidad inmune de la nitrofurantoina. Aunque
este farmaco rara vez causa hepatitis autoinmune, los
prescriptores deben ser conscientes de este evento
adverso y se debe tener precaucion en la poblacion
geriatrica porque este agente se usa cada vez mas para la
profilaxis a largo plazo y el tratamiento de las infecciones
urinarias agudas y cronicas. Finalmente, se debe evitar
nitrofurantoina en pacientes con insuficiencia renal
moderada a grave (aclaramiento de creatinina <50 ml
/ min) (18).

Trimetoprin/sulfametoxazol (TMP/SMX).

Se ha utilizado como terapia de primera linea para
las infecciones urinarias durante mas de 30 afios. Sin
embargo, el uso generalizado de TMP/SMX ha resultado
en una aparicion progresiva de resistencia, reportandose
tasas de resistencia mayores al 20 % en varios paises
europeos, en los EE.UU. y en paises en desarrollo, lo
que limita la utilidad clinica de esta terapia en el manejo
moderno de las infecciones urinarias, como se reconoce
en las guias clinicas. De hecho, las directrices de la
Asociacion Europea de Urologia no recomiendan este
agente como tratamiento de primera eleccion para la
cistitis no complicada (18).

Novelli y col. (18) refieren que cuatro ensayos
clinicos aleatorios compararon TMP/SMX con otros
agentes, que incluyen ciprofloxacina, norfloxacina,
nitrofurantoina y cefpodoxime proxetilo, evaluaron
los resultados microbiologicos y clinicos en mujeres
con cistitis aguda. Los dos estudios que incluyeron una
fluoroquinolona tuvieron hallazgos consistentes con
la directriz de 1999, informando que el TMP/SMX no
era inferior a la ciprofloxacina para tasas tempranas de
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curacion clinica y bacteriana. Ambos estudios utilizaron
un ciclo de TMP/SMX mas largo que el estandar (7
dias en lugar de 3 dias) versus un ciclo de 3 dias de
ciprofloxacina.

Un pequeno estudio compar6 un ciclo de 3 dias de TMP/
SMX (160/800 mg dos veces al dia) con un ciclo de
3 dias de cefpodoxime-proxetilo (100 mg dos veces al
dia). La curacion clinica se logré en el 100 % de las 70
mujeres en el grupo de TMP/SMX, en comparacion con
62 (98 %) de 63 mujeres en el grupo de cefpodoxima

(18).

Los hallazgos generales de estos estudios demuestran
que el TMP/SMX sigue siendo un tratamiento altamente
efectivo para la cistitis aguda no complicada en mujeres
cuando se sabe o se espera que la tasa de resistencia
sea del 20 %, lo que respalda una fuerte recomendacion
para su uso en tales entidades clinicas.

Administrado por via oral en dosis de 160 mg/800 mg
dos veces al dia por tres dias, ha demostrado una eficacia
clinica del 93 % (90 % a 100 %). Nivel de evidencia y
grado de recomendacion A-1 (1, 5, 7, 14, 18 — 20).

Fosfomicina

La fosfomicina se recomienda como tratamiento
definitivo de primera linea para la cistitis aguda no
complicada en mujeres, con una dosis oral unica de
3 g de fosfomicina trometamol. La susceptibilidad
de los uropatogenos a este farmaco, se ha mantenido
relativamente estable con el tiempo. Alrededor del
99,4 % de los 868 aislamientos urinarios de E. coli
obtenidos por laboratorios clinicos en todo Canada
entre 2010 y 2013 fueron susceptibles a fosfomicina.
Se presenta en formulaciones orales (fosfomicina
trometamina) e intravenosas (fosfomicina disodica),
que no estan ampliamente disponibles, excepto en
algunos paises (5).

Es una valiosa opcion oral para el tratamiento de las
infecciones urinarias, donde esté¢ disponible, debido a
la minima resistencia y propension al dafio colateral.
En dosis tnica de 3 gramos ha demostrado una eficacia
clinica del 91 %. Nivel de evidencia y grado de
recomendacion A-1 (1, 5, 7, 10, 14, 18 - 21).
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Segun Kranz y col. (10), dos grandes estudios
comparativos con trimetropim durante 5 dias y
nitrofurantoina durante 7 dias demostraron la misma
eficacia clinica de una dosis tnica de 3 gramos de
fosfomicina trometamol. Sin embargo, en el estudio
de Stein (22) el tratamiento con nitrofurantoina
mostrd una tasa de curaciéon microbiologica temprana
significativamente mas alta que la fosfomicina, sin
diferencias en la curacidon microbioldgica tardia.
Un metaanalisis reciente de 10 ensayos controlados
aleatorios no mostrd diferencias en la dosis unica de
fosfomicina trometamol 3 g en la eficacia clinica y
microbiologica a corto y largo plazo en comparacion
con otros antibidticos, ni hubo una diferencia en las
tasas de eventos adversos. La fosfomicina no debe
usarse cuando la tasa de filtracion glomerular estimada
es inferior a 20 ml/ min (10).

Quinolonas.

Las fluoroquinolonas (norfloxacina, ciprofloxacina
y levofloxacina) son opciones de segunda linea para
la cistitis no complicada y una de las opciones de
tratamiento para infeccion del tracto urinario recurrente
y pielonefritis cuando la tasa de resistencia general es
inferior al 10 % (5).

Debido a su actividad contra los patégenos Gram-
negativos, incluidos los uropatdgenos, las quinolonas
mas representativas (ciprofloxacina, ofloxacina y
levofloxacina) estan indicadas para el tratamiento a
corto plazo (3 dias) de las infecciones urinarias. Sin
embargo, su uso excesivo por via oral y parenteral para
las ITU y otras infecciones, han aumentado la tasa de
resistencia a las fluoroquinolonas entre los uropatéogenos
mas comunes (8).

Dosis de ciprofloxacina de 250 mg dos veces al dia por
tres dias o de levofloxacina de 250 mg o 500 mg una
vez al dia por tres dias, tienen una eficacia clinica del
90 %. Nivel de evidencia y grado de recomendacion
A-1II (1, 5,7, 10, 14, 18 - 20).

Beta-lactamicos.

Los betalactamicos, caracterizados por un mecanismo
de accion dirigido a la pared celular bacteriana,
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generalmentesonactivoscontrabacterias Gram-positivas
y Gram-negativas. Estos agentes antimicrobianos tienen
una actividad de destruccion dependiente del tiempo
a concentraciones terapéuticamente alcanzables. La
resistencia en las enterobacterias se debe principalmente
a la inactivacion por la produccion de enzimas
hidroliticas (betalactamasas). Por lo tanto, existe una
tendencia a usar aminopenicilinas en combinacién
con inhibidores (amoxicilina-acido clavulanico) o
cefalosporinas orales, principalmente agentes de tercera
generacion, debido a su mayor potencia contra los
bacilos gramnegativos, incluso si no son activos contra
Enterococcus sp. (18).

Los betalactamicos generalmente son bien tolerados por
pacientes pediatricos, adultos y pueden usarse durante el
embarazo (con exclusion parcial del acido clavulanico).
Sin embargo, la creciente prevalencia de resistencia a los
antimicrobianos en los uropatdgenos, incluso en cepas
que causan infecciones no complicadas adquiridas en
la comunidad, principalmente para la produccion de
betalactamasa de espectro extendido, y la creciente
prevalencia de cepas invasivas de E. coli panresistentes
(resistentes a los aminoglucosidos, fluoroquinolonas y
cefalosporinas de tercera generacion), sugieren que se
justifica un enfoque conservador para el uso de estos
agentes en infecciones comunitarias (18).

Betalactamicos como amoxicillina—clavulanato,
cefdinir, cefaclor y cefpodoxime—proxetilo, en
esquemas de 3-5 dias consiguen una efectividad clinica
del 89 %. Nivel de evidencia y grado de recomendacion
B-I(1,5,7, 14, 18 - 20).

CONCLUSION

La infeccion primaria del tracto urinario, es una de las
infecciones bacterianas mas comunes en mujeres, su
incidencia es mucho mayor que en los hombres, debido
a la cercania de la uretra femenina con el recto y a la
longitud uretral mas corta que en el sexo masculino.
El diagnostico puede hacerse tomando en cuenta los
factores de riesgo, combinando sintomas con examen
de orina, incluso con urocultivo en pacientes con poca
respuesta al tratamiento inicial.

La gran mayoria de las infecciones urinarias en las
mujeres, se presentan como cistitis, en una mujer que
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no esté embarazada, sin compromiso inmunoldgico,
sin alteraciones en la anatomia urinaria y en la funcion
renal.

El establecimiento de estrategias terapéuticas debe
basarse en la epidemiologia de la resistencia local
al antibidtico. El tratamiento de las infecciones
urinarias locales y hospitalarias representa un
desafio cada vez mayor en términos de costos,
tiempo de administracion y numero de antibidticos
administrados. Las actualizaciones mas recientes de
las guias de tratamiento nacional e internacional basan
las recomendaciones terapéuticas para establecer el
tratamiento de primera linea en datos epidemioldgicos,
perfiles farmacocinéticos, datos clinicos y de seguridad.

Varios estudios clinicos han reevaluado la actividad
de los antibidticos antiguos, como la nitrofurantoina y
la fosfomicina trometamol, que mantienen una buena
actividad microbioldgica contra los uropatdogenos
resistentes a multiples farmacos. De acuerdo con
las pautas mas recientes, se recomienda fosfomicina
trometamol para el tratamiento de primera linea de
infecciones urinarias primarias y recurrentes.

Esta descripcion general de las revisiones sistematicas,
ha puesto en evidencia la calidad al establecer estrategias
terapéuticas con ciclos cortos de tratamiento, los cuales,
resultan tan efectivos como los ciclos largos. Los
antibioticos son un recurso valioso e importante para
el médico tratante, sin embargo su uso indiscriminado
puede contribuir al desarrollo de resistencia bacteriana,
lo que hace que su utilidad se ponga en riesgo. Para
preservar los antibioticos, esta revision sugiere que
ciclos cortos de tratamiento con nitrofurantoina,
trimetopin/sulfametoxazol y fosfomicina, pueden ser
adecuados para tratar infecciones urinarias primarias.
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