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RESUMEN

Objetivo: Determinar la evidencia médica relacionada a descolonizacion
preoperatoria de S. aureus resistente a meticilina (MRSA) empleando mupirocina y
clorhexidina para prevenir infecciones articulares periprotésicas en pacientes

sometidos a una artroplastia total electiva de cadera, rodilla 0 ambas.

Material y métodos: Es un estudio secundario, una revision sistematica; la cual
siguio las directrices PRISMA. Por medio de bldsquedas sistematicas se identifico
estudios en bases de datos electrdnicas, incluyendo PubMed, Scopus, Web of
Science, y OvidMEDLINE. El almacenamiento y la seleccion de los estudios en cada
fase del proceso de revision se ejecuté mediante el programa web Rayyan. El
resultado primario de interés fue la tasa de articulares periprotésicas causadas por
Staphylococcus aureus resistente a meticilina (MRSA). La evidencia recolectada
que conteste a la pregunta de investigacion se analizé y ejecuté por medio del
software Review Manager 5.4.1. Los datos se documentaron como cociente de
riesgos (RR) con intervalo de confianza (IC) del 95% para resultados dicotomicos.
Se emple6é un modelo de efectos aleatorios para suscitar una estimacion global de
la infeccion en todos los estudios y para evaluar el efecto de la intervencion sobre

la infeccion.

Resultados: Se incluyeron 4 estudios en la sintesis cualitativa y cuantitativa. La
sintesis total de los estudios muestra un RR 0.24, IC al 95%: 0.08 — 0.75; p = 0.01

y una heterogeneidad con 12 de 0%.



Conclusiones: El uso de un protocolo de cribado y descolonizacion preoperatoria
con mupirocina intranasal y bafos de clorhexidina es efectivo y presenta un efecto
protector en la prevencion de infecciones periprotésicas por S. aureus y S. aureus
resistente a meticilina en pacientes sometidos a una artroplastia total electiva de

cadera o rodilla.

Nivel de evidencia: IV, Revision Sistematica

Palabras clave: Mupirocina; Clorhexidina; Staphylococcus aureus resistente

a meticilina; Infeccion articular periprotésica



ABSTRACT

Objective: To determine the medical evidence related to preoperative
decolonisation of methicillin-resistant S. aureus (MRSA) using mupirocin and
chlorhexidine to prevent periprosthetic joint infections in patients undergoing elective

total hip and/or knee arthroplasty.

Material and methods: This is a secondary study, a systematic review, which
followed PRISMA guidelines. Systematic searches identified studies in electronic
databases, including PubMed, Scopus, Web of Science, and OvidMEDLINE.
Storage and selection of studies at each stage of the review process was performed
using the Rayyan web-based programme. The primary outcome of interest was the
rate of periprosthetic joints caused by methicillin-resistant Staphylococcus aureus
(MRSA). The collected evidence answering the research question was analysed and
run through Review Manager 5.4.1 software. Data were documented as risk ratio
(RR) with 95% confidence interval (ClI) for dichotomous outcomes. A random-effects
model was used to elicit an overall estimate of infection across studies and to assess

the effect of the intervention on infection.

Results: Four studies were included in the qualitative and quantitative synthesis.
The total synthesis of studies shows a RR 0.24, 95% CI: 0.08 - 0.75; p =0.01 and a

heterogeneity with 12 of 0%.

Conclusions: The use of a preoperative screening and decolonisation protocol with

intranasal mupirocin and chlorhexidine baths is effective and has a protective effect



in preventing periprosthetic S. aureus and methicillin-resistant S. aureus infections

in patients undergoing elective total hip or knee arthroplasty.
Level of evidence: IV, Systematic Review

Keywords: Mupirocin; Chlorhexidine; Methicillin-resistant Staphylococcus

aureus; Periprosthetic Joint Infection
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1. INTRODUCCION:

En el mundo, Staphylococcus aureus (S. aureus) es un patégeno involucrado en el
contexto de infecciones ortopédicas, y un porcentaje considerable de la poblacién
sometida a cirugias ortopédicas es portadora de S. aureus; atribuible tanto a S.
aureus sensible a meticilina (MSSA) en 20-30%, como a S. aureus resistente a

meticilina (MRSA) en 1-5% (1-3),

Alrededor del 20-30% de pacientes que seran intervenidos con una cirugia
ortopédica electiva como lo es la artroplastia total articular se encuentran
colonizados por S. aureus en piel y mucosas 4. Un factor de riesgo constatado
para la aparicion de infeccion de sitio quirargico (ISQ) es ser portador de S. aureus
(15), Desde 1931 esta demostrado que la aparicion de una ISQ debida a S. aureus
esta relacionada a colonizacion nasal previa por este patégeno ©. Asimismo, en
mas de 60% de casos de pacientes intervenidos con una cirugia ortopédica electiva
gue presentan una ISQ, es ocasionada por S. aureus. La infeccidén postoperatoria
por S. aureus puede presentar tres origenes; origen enddgeno, es decir, propio del
paciente (a través del transporte nasal), origen exégeno, es decir, de una fuente
externa como equipo o personal hospitalario) y origen hematégeno (8. En
consecuencia, identificar y erradicar la colonizacion nasal por S. aureus es un
componente crucial en la modificacion del riesgo preoperatorio para disminuir la tasa

de este tipo de infecciones periprotésicas ©.

De manera que, estar nasalmente colonizado por S. aureus constituye un riesgo
modificable, debido a que un gran nimero de pacientes quirdrgicos se exponen a

procedimientos de cribado y descolonizaciéon nasal preoperatoria para disminuir



potencialmente las tasas de infeccion, incluyendo intervenciones quirargicas

electivas como las artroplastias articulares totales (10-15),

La morbilidad y los costos sanitarios que involucran estas infecciones articulares
periprotésicas conducen a elaboracion de pautas profilacticas con la finalidad de
reducir las tasas de infeccion. Por consiguiente, enfocarse en la descolonizacion
nasal preoperatoria de S. aureus es la perspectiva razonable a seguir 1617, No
obstante, ain no hay un consenso entre procedimientos de cribado y

descolonizacion en los estudios relacionados (814.18),

Se infiere que, en todas las intervenciones de artroplastia articular es crucial la
presencia de métodos preventivos y de control para este tipo de infecciones
postoperatorias. Estos incluyen modificacion de los factores de riesgo
preoperatorios, aplicacién de antibiéticos en el contexto perioperatorio, reduccién

del riesgo intraoperatorio y seguimiento postoperatorio (&19-21),

En este sentido, al valorar la evidencia publicada, se constata que el empleo de
mupirocina tdpica nasal es uno de los métodos mas usados para la descolonizacién
de S. aureus. El procedimiento consiste en aplicar mupirocina topica al 2% en la
superficie interna de ambas narinas anteriores por tres veces al dia durante cinco
dias preoperatorios. No obstante, existe una controversia en relaciéon a su uso de
manera universal y durante periodos prolongados, debido a que esta podria
conducir a la apariciéon de una resistencia a este antibiético ?>-24, Este tipo de
descolonizacién debe realizarse en conjunto con otras formas de intervencion, como
la descolonizacion cutanea con una solucion acuosa de gluconato de clorhexidina
al 4%. Este procedimiento consiste en bafiarse diariamente durante cinco dias con

3



esta solucion antiséptica . En un estudio realizado en Estados Unidos, se
establecio que alrededor del 37-60% de hospitales han empleado estos métodos de
descolonizacion, a pesar de sus efectos favorables demostrados 51926), Muchas
de las evidencias actuales sostienen que la aplicacion profilactica de un cribado
nasal y descolonizacion selectiva puede reducir significativamente la tasa de
infecciones periprotésicas en pacientes sometidos a artroplastias totales selectivas
de cadera o rodilla; sin embargo, su efecto sigue siendo controvertido, ya que varios
estudios sugieren que el protocolo podria no ser totalmente protector ¢7). En virtud
de ello, el objetivo del presente trabajo de investigacion es determinar la evidencia
relacionada a descolonizacién preoperatoria de S. aureus resistente a meticilina
empleando mupirocina y clorhexidina y si es efectiva previniendo infecciones
articulares periprotésicas con el propésito de contribuir a la instauracion de un

protocolo preoperatorio de cribado y descolonizacion para dichos pacientes.

2. ENUNCIADO DEL PROBLEMA:
¢ Es efectiva la descolonizacién preoperatoria de Staphylococcus aureus resistente
a meticilina empleando mupirocina y clorhexidina para prevenir infecciones

articulares periprotésicas?

3. OBJETIVOS:
3.1.0BJETIVO GENERAL:

e Determinar la evidencia relacionada a descolonizacion de S. aureus
resistente a meticilina aplicando mupirocina y clorhexidina en el contexto

preoperatorio para prevenir infecciones articulares periprotésicas.



3.2.0BJETIVOS ESPECIFICOS:

e Estimar el tamafio del efecto asociado a descolonizacién de MRSA aplicando
mupirocina y clorhexidina en el contexto preoperatorio para prevenir
infecciones articulares periprotésicas.

e Constatar si los estudios primarios sostienen que la descolonizacion de
MRSA empleando mupirocina y clorhexidina en el contexto preoperatorio
previene infecciones articulares periprotésicas.

e Confirmar la efectividad asociada a descolonizacion de MRSA aplicando
mupirocina y clorhexidina en el contexto preoperatorio para prevenir

infecciones articulares periprotésicas.

4. HIPOTESIS:

e Hipodtesis nula (Ho): La evidencia médica demuestra que la descolonizacion
preoperatoria de MRSA empleando mupirocina y clorhexidina no es efectiva
para prevenir infecciones articulares periprotésicas.

e Hipdtesis alterna (Hi): La evidencia médica demuestra que la
descolonizacion preoperatoria de MRSA empleando mupirocina vy

clorhexidina es efectiva para prevenir infecciones articulares periprotésicas.

5. MATERIAL Y METODO:

5.1.DISENO DEL ESTUDIO:
Se trata de una revision sistematica con metaanalisis. Este trabajo se efectuo
acatando las normas de Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and

Meta-Analyses (PRISMA).



5.2.POBLACION, MUESTRA Y MUESTREO:

5.2.1. Poblacién:

Estudios no experimentales que evaluaron la efectividad de la descolonizacion

preoperatoria de S. aureus y MRSA empleando mupirocina y clorhexidina para

prevenir infecciones articulares periprotésicas.

a) Criterios de inclusion:

Tipos de estudio: Estudios no experimentales que evaluaron la efectividad
relacionada a descolonizacion de S. aureus y S. areus resistente a meticilina
(MRSA) empleando mupirocina y clorhexidina en el contexto preoperatorio
para prevenir infecciones articulares periprotésicas en pacientes sometidos
a artroplastia total electiva de cadera, rodilla 0 ambas.

Tipos de intervencion: Protocolo de cribado para S. aureus y descolonizacion
preoperatoria con mupirocina intranasal, clorhexidina tépica o ambas. Se
incluyeron estudios que valoraron el cribado de S. aureus (MSSA y/o MRSA)
en procedimientos ortopédicos.

Tipos de medidas de resultado: Tasa de infeccion articular periprotésica por

S. aureus como medida de resultado primaria de interés.

b) Criterios de exclusion:

Estudios que no incluian un protocolo de descolonizacion con mupirocina,
clorhexidina o ambas; y estudios en los que se empleo diferentes agentes
descolonizantes aparte de mupirocina y clorhexidina.

Estudios con pacientes tratados con sustituciones articulares de urgencia o

cirugias de revision.



Estudios tales como informes de casos, comentarios, directrices, editoriales;
estudios experimentales (ensayos clinicos), en animales, estudios de
factores de riesgo, pediatricos; revisiones narrativas, revisiones sistematicas,
estudios sin grupo de control y estudios publicados en un idioma distinto al

inglés.

5.2.2. Muestray muestreo:
a) Unidad de analisis: Estudios primarios no experimentales (cohortes).
b) Tamafio muestral: Al tratarse de un estudio secundario no requiere calculo

de tamafo demuestra.



5.3.DEFINICION OPERACIONAL DE VARIABLES:

Variable Tipo Escglgge indice Indicador
medicion
VARIABLE DEPENDIENTE
Infeccion articular Categorica : . - No
. . . S Nominal Registros clinicos .
periprotésica dicotomica Si
VARIABLES INDEPENDIENTES
Cribado +

Descolonizacién

Categorica

descolonizacién

. S Nominal Registros clinicos o
preoperatoria dicotémica Descolonizacion
universal
Artroplastia total
. L Categorica . . . de cadera
Tipo de cirugia S Nominal Registros clinicos )
dicotomica Artroplastia total
de rodilla
Duracion de
estancia Numérica . . - .
. . . Razoén Registros clinicos Dias
hospitalaria discreta
posoperatoria
: . Numérica . . - .
Tiempo operatorio . Razoén Registros clinicos Minutos
continua
Antibioticoterapia Categorica : . - No
) . S Nominal Registros clinicos .
perioperatoria dicotomica Si
Complicaciones Categorica . . . No
. . S Nominal Registros clinicos .
intraoperatorias dicotomica Si
Complicaciones Categorica . . - No
. S Nominal Registros clinicos .
posoperatorias dicotémica Si
INTERVINIENTES
Numeérica . . -
Edad : Razon Registros clinicos =18
discreta
Categorica . . . Femenino
Sexo . Nominal Registros clinicos .
dicotomica Masculino
Condiciones Categorica : : . No
. N Nominal Registros clinicos .
comoérbidas dicotomica Si




5.4.PROCEDIMIENTOS Y TECNICAS:

Esta investigacion siguié las normas PRISMA. Antes de iniciar las busquedas

bibliograficas, ambos coautores establecieron el protocolo de investigacion.

Estrategia de busqueda: Se generaron términos de busqueda acorde a la
metodologia PICO y elaborados para ampliar la sensibilidad de la busqueda
bibliografica. Ambos autores crearon la estrategia de busqueda bibliogréfica
integrando tanto Medical Subject Headings (MeSH) como palabras clave,
para estas bases de datos: PubMed, Scopus, Web of Science y
OvidMEDLINE. Al realizar la busqueda no hubo restricciones en a la fecha
de publicacion de los articulos para maximizar la sensibilidad. Finalmente,
para cada base de datos, se aplicara una estrategia de basqueda (ANEXO
1).

Almacenamiento de estudios: El almacenamiento y la seleccion de los
estudios en cada fase del proceso de revision se realiz6 mediante el
programa web Rayyan. Los dos autores revisaron de forma independiente
los resultados de la busqueda por titulo y resumen segun los criterios de
inclusibn y  exclusién, utilizando el programa web Rayyan

(https://lwww.rayyan.ai/). Asimismo, los autores evaluaron de forma

independiente los estudios pertinentes y seleccionaron por texto completo
para la siguiente fase de evaluacion.

Extraccion de datos: Los autores extrajeron los datos de forma
independiente mediante hojas de calculo de Excel previamente elaboradas.

Los datos extraidos de cada estudio fueron: nombre del primer autor, afio de


https://www.rayyan.ai/

publicacién, pais de origen, poblacién objetivo, tipo de intervencion y disefio
del estudio; numero, edad media y sexo de los pacientes; métodos de cribado
de la colonizacion nasal por S. aureus y estrategias de descolonizacién de
los portadores nasales de MRSA; aplicacion profilactica de antibidticos
perioperatorios; nimero de artroplastias totales, tipos de artroplastia (cadera,
rodilla o ambas); niumero total de pacientes con MRSA y de pacientes
portadores de S. aureus en general, siempre que fue posible; y nimero de
pacientes con infeccion periprotésica en cada grupo luego de las cirugias
(hasta 1 afio de seguimiento). No hubo discrepancias.

e Evaluacién del riesgo de sesgo: Se ejecutd de forma independiente por
medio de la herramienta Newcastle-Ottawa Scale (NOS) para estudios
observacionales (cohortes).

e Evaluacién de la calidad: La evaluacion de la calidad de los estudios
incluidos se realizé mediante la herramienta Newcastle-Ottawa Scale (NOS)

para estudios observacionales (cohortes).

5.5.PLAN DE ANALISIS DE DATOS:
Para el metaanadlisis, se aplicod un modelo de efectos aleatorios, asi como el método
de varianza inversa. Se utilizé el riesgo relativo (RR) con IC del 95% para los

desenlaces dicotomicos. Se utilizo el software Review Manager 5.4.1.

= Extraccién y manejo de datos: Los datos fueron extraidos de manera
independiente, utilizando hojas de célculo de Excel elaboradas previamente.
Los datos se notificaron como cociente de riesgos (RR) con un intervalo de

confianza (IC) del 95% para los resultados dicotbmicos. Se elaboré un
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modelo de efectos aleatorios para crear una estimacion global de la infeccion
en todos los estudios y para evaluar el efecto de la intervencidén sobre la
infeccion. Ademas, se ejecutd un diagrama Forest (Forest plot) para graficar
los resultados de cada estudio. Todos los andlisis estadisticos se realizaron
mediante el uso de Review Manager 5.4.1.

Evaluacion de heterogeneidad: Se evalu6 mediante el estadistico 12. En
este sentido, los valores de 12 de < 35% y > 35% sugeriran una
heterogeneidad baja y alta, respectivamente.

Evaluacion del reporte de sesgos: Se emple6 la herramienta Newcastle-
Ottawa Scale (NOS) para estudios observacionales (cohortes).

Sintesis de datos: Se efectu6 un modelo logistico de efectos aleatorios para
generar una estimacion global de la infeccion en todos los estudios
pertenecientes a diferentes fuentes primarias. Asimismo, se utilizé diagramas

Forest (Forest plot) para representar los resultados de cada estudio.

6. RESULTADOS:

6.1. SELECCION DE ESTUDIOS:

El total de estudios identificados con las estrategias de busqueda sistemética fue de

191. Se eliminaron 52 estudios duplicados. Una vez extraidos los duplicados, se

revisaron 139 estudios en la fase de cribado, de los cuales 123 fueron excluidos por

titulo y resumen segun los criterios de inclusién y exclusion, utilizando un programa

Web Rayyan (https://www.rayyan.ai/). Asi, se evaluaron 16 estudios de texto

completo para su elegibilidad. Finalmente, de estos 16 estudios, se incluyeron 4

estudios en la sintesis cualitativa y cuantitativa (ANEXO 2).
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6.2. CARACTERISTICAS DE LOS ESTUDIOS INCLUIDOS:
Se incluyeron en esta investigacion un total de cuatro estudios. De los estudios
incluidos, habia tres estudios de cohortes retrospectivos y uno prospectivo. Estos
estudios se publicaron en 2008, 2010, 2011 y 2019, respectivamente. De los cuatro
estudios, tres estudios se realizaron en EE. UU. y un estudio se realiz6 en Espafia.
El periodo de seguimiento mas extenso de estos cuatro estudios fue de 24 meses y
el mas corto de 12 meses. Se muestra un resumen de las principales caracteristicas
de los estudios incluidos en esta revision y los resultados de interés en el ANEXO

3.

6.3.EVALUACION DEL RIESGO DE SESGO:
La calidad de los estudios seleccionados sugiere que tanto en las categorias de

selecciéon y desenlaces estuvieron bien definidos (ANEXO 4).

6.4.SINTESIS DE DATOS Y ANALISIS ESTADISTICO:
En los cuatros estudios se incluyeron un total de 7925 pacientes sometidos a
artroplastias totales electivas, de las cuales 3280 constituyeron el grupo de
intervencion, y las 4645 conformaron el grupo de control. En tres de los estudios se
realizaron tanto artroplastia total electiva de rodilla como de cadera 830 excepto

en un estudio que solo incluyd la artroplastia total de rodilla (19,

Se realiz6 un metaanalisis que incluyd los cuatro estudios seleccionados que
presentaron datos disponibles para el desenlace de una infeccion articular
periprotésica postoperatoria tras una artroplastia total electiva de cadera o rodilla.
La sintesis total de los estudios muestra que el cribado y la descolonizacion
preoperatoria de Staphylococcus aureus con mupirocina intranasal y bafios de
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clorhexidina disminuyen la tasa de infecciones articulares periprotésicas por S.

aureus (RR =0.24; IC al 95%: 0.08 — 0.75; 12 = 0%; p = 0.01; ANEXO 5).

7. DISCUSION:

Se ha constatado que ser portador nasal de S. aureus conforma un factor de riesgo
destacado para infecciones estafilocécicas en pacientes sometidos a cirugia
cardiaca, didlisis, cirugia ortopédica y otros pacientes de alto riesgo. Las infecciones
consecuentes tales como las infecciones articulares periprotésicas debidas a S.
aureus en pacientes sometidos a cirugia ortopédica se asocian a una mayor
duracion de estancia hospitalaria, asi como a mayores tasas de mortalidad y costes
médicos. Por tal motivo, la prevencion de estas infecciones es de gran importancia
para el sistema sanitario. Una de las estrategias de prevencion consiste en la
erradicacion nasal de S. aureus en portadores del mismo, que parece protectora y
beneficiosa en estos grupos de pacientes. En las estrategias de descolonizacion se
han utilizado muchos agentes antiestafilocécicos, como la mupirocina, un antibiético
producido naturalmente por Pseudomonas fluorescens. Inhibe el ARN
isoleuciltransferente bacteriano e inhibe posteriormente la sintesis de proteinas y
ARN. La mupirocina ha demostrado ser uno de los antibioticos tépicos mas efectivos
para la erradicacion del S. aureus nasal @Y, Asi también, la clorhexidina o gluconato
de clorhexidina es una biguanida cationica que se une a las paredes celulares
bacterianas y altera el equilibrio osmotico de las bacterianas; tiene actividad contra
bacterias gram-positivas, gram-negativas y levaduras ®V. Se han realizado muchos

estudios observacionales y experimentales para evaluar la efectividad de la
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descolonizacion preoperatoria empleando mupirocina y clorhexidina para prevenir

infecciones secundarias a S. aureus en pacientes quirdrgicos.

En una reciente revision sistematica, Xingyang Zhu et. al, demostré que el cribado
y descolonizacion preoperatoria redujeron el riesgo de desarrollar una infeccion de
sitio quirargico tras ser sometidos a artroplastias totales. El estudio incluyé nueve
estudios independientes que evaluaron la efectividad de la descolonizacion y la no
descolonizacibn de S. aureus en las infecciones de sitio quirargico tras
procedimientos primarios de artroplastia total de cadera y rodilla. De los nueve
estudios, en seis de ellos se evaluaron un total de 18549 artroplastias totales y se
informo de infecciones del sitio quirdrgico posoperatorias. Se demostro a través de
analisis agrupados que el cribado y la descolonizacién preoperatoria de S. aureus
redujeron el riesgo de infecciones del sitio quirdrgico posoperatorias (OR = 0.43; IC
del 95%: 0.31 — 0.59; 12 = 0%; p < 0.001) @, Otro estudio, Sporer et al. demostro
una reduccién significativa de 69% en la prevalencia de infecciones del sitio
quirdrgico tras el uso de un protocolo de cribado y descolonizacion preoperatoria ©),
En otra revisidn sistematica, Lu Lin et al., se incluyeron doce estudios, de los cuales
ocho fueron estudios de tipo cohortes retrospectivos y cuatro fueron de tipo cohortes
prospectivos. Acorde a los resultados de esta revision y metaanalisis, se observo
gue el protocolo de cribado y descolonizacion aminoré la colonizacion por S. aureus
y tenia un efecto protector para prevenir infecciones de sitio quirdrgico en pacientes
intervenidos con artroplastias totales electivas 9. Chen et al. y George et al.,
publicaron revisiones sistematicas evaluando la efectividad de un protocolo similar

de cribado y descolonizacién preoperatoria; sin embargo, estos estudios incluyeron
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diferentes disefios de estudio (ensayos clinicos aleatorizados y estudios
observacionales) e incluian otras cirugias ortopédicas (?22%), En la practica, no es
recomendable incluir datos de diferentes disefios de estudio, ya que esto puede

generar sesgos o resultados alejados del verdadero efecto.

El valor que tienen las inferencias generadas en esta revision sistematica es
adecuado debido a que la heterogeneidad de los estudios es igual a 0%; es decir
que, los estudios incluidos en el analisis no difieren en su disefio ni en la seleccién

de los pacientes participantes en cada uno de los estudios.

En la presente revision sistematica y metaanalisis se analizaron estudios
observacionales y se encontrd una reduccion significativa en la tasa de infecciones
articulares periprotésicas por Staphylococcus aureus y S. aureus resistente a
meticilina en pacientes intervenidos por artroplastia total electiva de cadera o rodilla
que fueron cribados y sometidos a un protocolo de descolonizacién preoperatoria
de S. aureus con mupirocina intranasal y bafios de clorhexidina en comparaciéon con
los que no recibieron este protocolo. Los resultados del analisis de los estudios
incluidos aplicando riesgo relativo (RR) en un modelo de efectos aleatorios
demostré esta tendencia significativa a la reduccion la tasa de infeccién articular
periprotésica con un marcado efecto protector al sumar todos los tamarfios de efecto
en los grupos de intervencién con respecto a los grupos de control (RR 0.24, IC al

95%: 0.08 — 0.75; p = 0.01).

En conclusion, la presente revision sistematica y metaanalisis han demostrado que
el protocolo de cribado y descolonizacion preoperatoria con mupirocina intranasal y
bafios de clorhexidina es efectivo y presenta un efecto protector en la prevencion
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de infecciones periprotésicas por S. aureus y S. aureus resistente a meticilina en
pacientes intervenidos por una artroplastia total electiva de cadera o rodilla.
Nuestros hallazgos se suman a estudios previos sobre la efectividad relacionada a
descolonizacion preoperatoria empleando mupirocina y clorhexidina para prevenir
de infecciones periprotésicas en pacientes sometidos a este tipo de cirugia
ortopédica. No se han analizado subgrupos en base al sexo u otros pardmetros

demogréficos puesto que no todos los estudios incluidos registraron estos datos.

8. ASPECTOS ETICOS:

El presente estudio se trata de una revision sistematica de informacion publicada y
abierta, en la que no participaron seres humanos; por tanto, se espera tener en
cuenta la exoneracion de la revision por el Comité de Etica e Investigacion de la

Universidad Privada Antenor Orrego.

9. LIMITACIONES:
= Este trabajo es un estudio secundario; por ende, se restringe a datos
existentes en estudios primarios.
» Presencia de sesgo de publicacion, debido a que estudios con resultados no
significativos.
= Existencia de heterogeneidad y escasa uniformidad entre estudios; puesto

gue podrian ser retrospectivos y otros prospectivos.
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11.ANEXOS:

11.1. ANEXO 1: Estrategias de busqueda bibliografica
PUBMED: ((((((Arthroplasty OR Arthroplasties OR "Arthroplasty, Replacement” OR
"Arthroplasties, Replacement” OR "Joint Prosthesis Implantation” OR "Joint
Prosthesis Implantations” OR "Replacement Arthroplasty” OR "Joint Replacement”
OR "Joint Replacements” OR "Replacement, Joint" OR "Replacements, Joint" OR
"Replacement Arthroplasties® OR "Total Joint Replacement” OR "Joint
Replacement, Total" OR "Joint Replacements, Total" OR "Replacement, Total Joint"
OR "Replacements, Total Joint" OR "Total Joint Replacements”)) OR
(("Arthroplasty, Replacement, Hip" OR "Arthroplasty, Hip Replacement” OR "Hip
Prosthesis Implantation” OR "Hip Prosthesis Implantations” OR "Hip Replacement
Arthroplasty” OR "Replacement Arthroplasty, Hip" OR "Arthroplasties, Hip
Replacement” OR "Hip Replacement Arthroplasties” OR "Hip Replacement, Total"
OR "Total Hip Replacement" OR "Total Hip Arthroplasty" OR "Arthroplasty, Total
Hip" OR "Hip Arthroplasty, Total" OR "Total Hip Arthroplasties" OR "Replacement,
Total Hip" OR "Total Hip Replacements™))) OR (("Arthroplasty, Replacement, Knee"
OR "Arthroplasty, Knee Replacement" OR "Knee Replacement Arthroplasties” OR
"Knee Replacement Arthroplasty” OR "Knee Arthroplasty, Total" OR "Arthroplasty,
Total Knee" OR "Total Knee Arthroplasty” OR "Replacement, Total Knee" OR "Total
Knee Replacement” OR "Knee Replacement, Total" OR "Knee Arthroplasty” OR
"Arthroplasty, Knee"))) AND (((Mupirocin OR "Pseudomonic Acid A" OR BRL-4910A
OR "BRL 4910A" OR BRL4910A OR "Mupirocin, Lithium Salt" OR "Pseudomonic

Acid" OR "Mupirocin Calcium" OR Bactroban)) OR ((Chlorhexidine OR
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"Chlorhexidine Hydrochloride" OR "Hydrochloride, Chlorhexidine™ OR Tubulicid OR
Novalsan OR "Sebidin A" OR "Chlorhexidine Acetate” OR "Acetate, Chlorhexidine"
OR MK-412A OR MK412A)))) AND ((("Staphylococcus aureus")) OR (("Methicillin-
Resistant Staphylococcus aureus" OR "Methicillin Resistant Staphylococcus
aureus” OR MRSA)))) AND ((("Prosthesis-Related Infections” OR "Prosthesis
Related Infections” OR "Prosthesis Related Infection” OR "Prosthesis-Related
Infection” OR "Infections, Prosthesis-Related")) OR (("Surgical Wound Infection” OR
"Infections, Surgical Wound" OR "Surgical Wound Infections" OR "Wound Infections,
Surgical" OR "Infection, Surgical Wound" OR "Surgical Site Infection” OR "Infection,
Surgical Site" OR "Infections, Surgical Site" OR "Surgical Site Infections” OR
"Wound Infection, Postoperative” OR "Wound Infection, Surgical" OR "Infection,
Postoperative Wound" OR “Infections, Postoperative Wound" OR "Wound

Infections, Postoperative” OR "Postoperative Wound Infection™)))

WEB OF SCIENCE:
https://www.webofscience.com/wos/woscc/summary/4ee9ace2-b7e0-41ca-bbe8-

01fc8d4c9089-4d0d389a/relevance/l

SCOPUS: TITLE-ABS-KEY ( "Arthroplasty, Replacement”") AND TITLE-ABS-
KEY ( "Staphylococcus aureus") AND TITLE-ABS-KEY ( "Prosthesis-Related

Infections”) AND TITLE-ABS-KEY ( "Surgical Wound Infection™ )
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11.2. ANEXO 2: Diagrama de flujo de selecciéon de estudios

Identificacion

Numero de registros identificad

(n = 191)

os en la busqueda

PubMed = 49

Web of Science = 74

Scopus =58
Ovid =10

Cribado

Elegibilidad

Incluidos

Numero de registros identificados en otras fuentes

(n=0)

Registros duplicados eliminados

(n=52)

Registros cribados

(n = 139)

Registros excluidos por titulo y resumen

(n =123)

Registros de texto completo evaluados

para su elegibilidad

(n=16)

A

(n=4)

Registros incluidos en la revision

Registros de texto completo excluidos:

= Estudios que incluyen cirugia ortopédica de revisién o de otra
localizacién diferente a rodilla o cadera (n = 4)

= Estudios experimentales (n = 1)

= Estudios que solo evaluaron efectividad del protocolo de
descolonizacion (n = 1)

= Estudios que utilizaron otros agentes de descolonizacion (n = 1)

= Estudios excluidos por falta de datos (n = 1)

= Estudios duplicados de ensayos (n = 1)

= Estudios que describen prevalencia de la colonizacién y factores
de riesgo (n=1)

= Estudios en otro idioma diferente al inglés (n = 2)
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ANEXO 3

11.3.
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11.4. ANEXO 4.
s}
14
=,
= L
5 £ =
[ = =
3 E &
@ = i
w O O
Hacek 2008 | @ | @ | &
Hadley 2010 | @ | @ | ®
Pelfort 2019 | @ | @ | @
Rao2011 | @ | @ | @
Seleccion
Comparabilidad
Desenlace
} l l i
0% 25% 50% 75% 100%
I Low risk of bias [ Junclearrisk ofbias [ High risk of bias
11.5. ANEXO 5:
Diagrama “Forest plot”
Profilaxis No Profilaxis Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup  Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% Cl Year IV, Random, 95% CI
Hacek 2008 1812 4 583 27.3%  0.16[0.02,143) 2008 =
Hadley 2010 3 1644 1 414 256%  0.76[0.08,7.24] 2010 =
Rao 2011 0 321 19 3248 166%  0.26[0.02,4.27] 2011 .
Pelfort 2019 1 403 8 400 304%  012[0.02,099 2019 -
Total (95% CI) 3280 4645 100.0%  0.24 [0.08, 0.75] e el
Total events 5 32
Heterogeneity: Tau®=0.00; Chi*=1.51, df= 3 (P = 0.68); F=0% 0o 01 10 100

Test for overall effect. Z=2.45 (P =0.01)

Profilaxis Mo Profilaxis




