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RESUMEN

Objetivo: Demostrar que la efectividad de la antibioticoprofilaxis es comparable a la
del antibioticotratamiento en la prevencion de la infeccion de sitio operatorio (1ISO) en

pacientes operados de apendicitis aguda no perforada.

Material y Método: Estudio observacional, analitico, de cohorte y prospectivo en
pacientes operados de apendicitis aguda no perforada en el Hospital Belén de Trujillo
entre setiembre del 2018 y abril del 2019.

Sesenta pacientes fueron divididos en dos grupos de 30 personas. Los pacientes del
grupo A recibieron un dia la terapia combinada de ceftriaxona y metronidazol
endovenoso (antibioticoprofilaxis), mientras que los del Grupo B, recibieron durante
dicha hospitalizacion el mismo tratamiento y al alta ciprofloxacino y metronidazol
via oral hasta completar 5 dias de tratamiento antibiodtico (antibioticotratamiento), de
acuerdo al criterio del médico de visita. A los pacientes de ambos grupos se les hizo

seguimiento durante 30 dias para evaluar la presentacion de 1SO.

Resultados: Ambos grupos fueron comparables en las caracteristicas iniciales. Los
resultados reflejan un mayor porcentaje de ISO en el grupo A con 13.33% en relacién
al grupo B con 10% de presentacion. Estos resultados no fueron estadisticamente

significativos (valor p = 0.69).

Conclusién: El uso de antibioticoprofilaxis es tan efectivo como el del
antibioticotratamiento en la prevencion de ISO en pacientes operados de apendicitis
aguda no perforada. El uso de antibioticotratamiento no redujo la presentacion de
ISO; al contrario, la aumentd. Los antibidticos postoperatorios aumentan el costo del
tratamiento y la estancia hospitalaria sin agregar un beneficio clinico.

Palabras Claves: Apendicitis aguda, apendicitis, antibioticotratamiento,

antibioticoprofilaxis, infeccién de sitio operatorio, ceftriaxona, metronidazol.



ABSTRACT

Objective: To demonstrate that the effectiveness of antibiotic prophylaxis is
comparable to antibiotic treatment in the prevention of surgical site infection (SSI) in

patients operated for acute non-perforated appendicitis.

Methods: Observational, analytical, cohort and prospective study in patients operated
on acute non-perforated appendicitis at the Hospital Belén de Trujillo between
September 2018 and April 2019. Sixty patients were divided in two groups of thirty
each. Patients in group A had one day of combined therapy of ceftriaxone and
intravenous metronidazole (antibiotic prophylaxis), while those in group B received
the same treatment during their hospital stay and after discharge, ciprofloxacin and
oral metronidazole until completing 5 days of antibiotic treatment (antibiotic
treatment), according to the criteria of the visiting doctor. Patients of both groups

were followed up for 30 days to evaluate the presentation of SSI.

Results: Both groups were comparable in initial characteristics. The results reflect a
mayor percentage of SSI in group A with 13.33% compared to group B with 10%

presentation. These results were not statistically significant (p value = 0.69).

Conclusion: The use of antibiotic prophylaxis is as effective as antibiotic treatment

in the prevention of SSI in patients operated on for acute non-perforated appendicitis.
The use of antibiotic treatment did not reduce the presentation of SSI; on the contrary,
it increased them. Postoperative antibiotics increased the cost of the treatment and the

hospital stay without adding a clinical benefit.

Key Words: Acute appendicitis, non-perforated appendicitis, antibiotic treatment,

antibiotic prophylaxis, surgical site infection, ceftriaxone, metronidazole.



Introduccion:

La apendicitis aguda es la principal causa de dolor abdominal agudo que
amerita diagndstico preciso y tratamiento quirtrgico oportunol?3, Puede
progresar a la perforacion y peritonitis, la misma que se asocia a una mayor
morbilidad y mortalidad*. Sus causas son multiples, siendo la obstruccion de
su luz, la principal. Esta obstruccion, puede obedecer a multiples causas,
como la presencia de fecalitos, hiperplasia linfoide, calculos, procesos
infecciosos y tumores benignos o malignost?3. El riesgo de presentar
apendicitis esta calculado entre 7.2 y 9.3% para los hombres y entre 5.4 y
7.6% para las mujeres. Se reporta una incidencia de 1.5 a 1.9 casos por cada
100,000 habitantes y la poblacion mayormente afectada se encuentra entre los

15y los 35 afios®*.

El proceso de obstruccion apendicular difiere con la edad del paciente. Los
nifios, tienen a la hiperplasia folicular linfoide como la principal causa. Esta
es desencadenada generalmente por una infeccion a distancia, siendo la mas
frecuente la infeccidn de vias respiratorias. En contraparte, en los pacientes
adultos, la obstruccion luminal es probable que se produzca con mayor
frecuencia por la presencia de fecalitos y con menor frecuencia por calculos
en su luz, fibrosis o neoplasias, ya sean benignas o malignas

(adenocarcinoma, carcinoide o mucocele).



Finalmente, cabe mencionar que los parésitos estdn asociados en los

diferentes grupos etarios en las zonas endémicas®2°.

La persistencia de la obstruccion del lumen del apéndice produce acimulo de
moco Yy distension de su pared, lo que conduce a un aumento de la presion
intraluminal e intramural, teniendo como consecuencia trombosis Yy
obstruccion de los pequefios vasos de la pared y estasis del flujo linfatico. De
esta forma, se desencadena una obliteracion progresiva de los vasos
sanguineos, la misma que se inicia en los vasos linfaticos, luego venosos y
finalmente arteriales, dependiendo béasicamente de la resistencia de los
mismos a la presion externa. A medida que progresa el compromiso vascular,

se presenta en la pared apendicular isquemia y luego necrosis'2®,

Asimismo, conforme el apéndice se llena de sangre, se distiende y aumenta
aun mas la presion intraluminal, estimulandose las fibras nerviosas aferentes
viscerales que ingresan a la médula espinal a nivel de T8-T10,
desencadendndose dolor abdominal epigastrico o periumbilical, el cual es
dificil de precisar, conocido como dolor de tipo visceral. A medida que
evoluciona progresivamente este proceso, se establece posteriormente el dolor
bien localizado. Este dolor se presenta debido a que la inflamacién afecta el
peritoneo parietal adyacente al apéndice cecal mediante una reaccion local; y

es conocido como dolor de tipo soméatico'?,



Subsecuentemente se desencadena la proliferacion bacteriana. Al principio,
predominan los gérmenes aerdbicos gramnegativos y, posteriormente, con el
tiempo, la infeccidbn mixta con la aparicién de gérmenes anaerobios. Los
organismos identificados son Escherichia Coli, Bacteroides Fragilis,
Peptostreptococcus y algunas especies de Pseudomonas. Conforme avanza el
proceso, dichas bacterias invaden la pared apendicular propagando un
exudado neutrofilico que provoca una reaccion fibrinopurulenta en la
superficie serosa, desencadenandose la irritacion del peritoneo parietal
adyacente al apéndice cecal, produciéndose el estimulo de los nervios
somaticos y, en consecuencia, se presenta dolor més intenso en la zona de

irritacion peritoneal®2®,

Durante el primer dia de evolucion de la enfermedad, casi el 90% de
pacientes presentan isquemia y quizas necrosis del apéndice, sin llegar a la
perforacion. Se postula, que el agente causal de obstruccion apendicular es un
predictor de la perforacion apendicular. Se considera a los fecalitos como
causa mas comun de apendicitis, en relacion a los calculos verdaderos en una
proporcion de 6 a 1, pero estos ultimos son mas relacionados con apendicitis
perforada o con un absceso periapendicular (45%) en contraste con los
fecalitos (19%). Este hecho se podria explicar porque los calculos verdaderos

son mas duros que los fecalitos!?”’.

Ya establecida la inflamacion y necrosis, el apéndice cecal se encuentra en

riesgo de perforacién, la misma que finalmente conduce al desarrollo de



masas inflamatorias o peritonitis. En lo que se refiere a masas inflamatorias,
pueden darse dos alternativas; ya sea un plastron, cuando el organismo vence
la noxa 0; un absceso, cuando el organismo no logra detener el proceso
desencadenado. La otra via que sigue la perforacion es la presencia de
peritonitis localizada o generalizada, dependiendo del tiempo de evolucion. El
tiempo que transcurre antes de la perforacion es variable. Un estudio report6
que el 20% de los pacientes presentaron perforacion en menos de 24 horas
luego de la aparicion de los sintomas!®. Pero, en general, el 65% de los
pacientes que presentaron apendicitis aguda perforada, tuvieron sintomas por

un lapso mayor a 48 horas®?®.

Para la evaluacion del paciente, de quien se presume sufre de apendicitis
aguda, es importante hacer una buena anamnesis y un adecuado examen fisico,
lo que permitird precisar, evaluar y, sobre todo, llegar a un diagndstico
oportuno. El diagnéstico clinico continta siendo el més adecuado hasta la
fechal*. El sintoma y signo principal contintia siendo el dolor abdominal, y es
donde la semiologia del mismo es de vital importancia para alcanzar un
diagndstico preciso. EI mas caracteristico y principal es el dolor situado en la
fosa iliaca derecha con extrema intensidad en el punto de Mac Burney, el cual
se evidencia al reposo y a la palpacion y, se incrementa con la compresion y
descompresion®®, Sin embargo, en casos dudosos, de dificil evaluacion, como
en los pacientes obesos, gestantes y mujeres en edad feértil; sirven de ayuda

diagnostica el uso de la ecografia abdominal que depende de la sapiencia y



destreza del operador; y, con mejor precision aun, la tomografia abdominal. La
tomografia constituye el mejor método para disminuir la frecuencia de

apendicectomias negativas*>®.

La ecografia de abdomen se usa basicamente para reafirmar el diagnostico de
apendicitis aguda con muy buena sensibilidad (99.1%) y especificidad
(91.7%) pero no es veraz para excluirlo. Asi mismo, no es Util para pacientes
obesos®°. Por el contrario, la tomografia abdominal se realiza cuando existe la
sospecha clinica pero el diagnéstico no estd claro, ain. Su sensibilidad es
comparable a cirujanos expertos, sin embargo, mejora la especificidad, 96.4%

y 95.4% respectivamente>?®,

En los ultimos afios, la clasificacion de apendicitis aguda ha sido precisada en
dos grandes grupos: Apendicitis aguda perforada y apendicitis aguda no
perforada. Definiéndose a la perforacion apendicular, como la presencia en el
apéndice cecal de una perforacion macroscopica o la evidencia de un fecalito
libre la cavidad abdominal. En el primer grupo se encuentran la apendicitis
aguda catarral, la supurada o flemonosa y la gangrenada. En el segundo grupo
se encuentran las apendicitis complicadas con peritonitis, abscesos y plastron.
La definicidn anterior de apendicitis aguda complicada o no complicada, ha

sido enmarcada a la presencia o ausencia de perforacion®%1?,

Una vez precisado el diagndstico de apendicitis aguda, hasta la fecha el Gnico

tratamiento valido continGa siendo la apendicectomia, ya sea por técnica



abierta o laparoscdpical>°. Complementariamente, como gran apoyo en el
manejo de la apendicitis se presenta el uso de antibidticos, ya sea como
antibioticotratamiento o antibioticoprofilaxis, dependiendo del estadio de la
apendicitis. Se entiende como antibioticoprofilaxis al uso de los antibidticos en
una sola dosis o hasta completar 24 horas de uso, con la finalidad de prevenir
la infeccion de sitio operatorio (ISO)*?3. De otro lado, se define al
antibioticotratamiento como aquél que se prolonga mas alla de las 24 horas,
estableciéndose una duracion de 7 dias. Sin embargo hay evidencia que en la
mayoria de patologias apendiculares es suficiente el uso de
antibioticotratamiento llamado tratamiento corto, el cual dura entre 3 a 5 dias,
dependiendo béasicamente de la evolucion clinica del paciente mas que
precisamente del tipo de apendicitis®*®14. Se postula que si un paciente se
encuentra asintomatico, con hemograma no infeccioso, sin la presencia de
signos sistémicos durante al menos 48 horas; el uso de antibioticos debe ser
suspendido independientemente del dia de tratamiento en que se encuentre el

paciente3,

El antibidtico generalmente es doble, y basado en los gérmenes encontrados en
la patologia apendicular. Un grupo de ellos para los gérmenes gramnegativos y
otro grupo para los gérmenes anaerobios. Dentro de los medicamentos para
gérmenes gramnegativos tenemos en nuestro medio 3 grupos de
medicamentes, los aminoglucosidos (gentamicina o amikacina), las quinolonas

(ciprofloxacino) y las cefalosporinas de tercera generacion (ceftriaxona). Por



otro lado, para los gérmenes anaerobios se usan los imidazoles (metronidazol)
y las lincosamidas (clindamicina). La combinacién de un antibiético para
gramnegativos y otro para anaerobios es la base del tratamiento antibidtico
para apendicitis aguda. EI esquema mas preconizado en este contexto es la

combinacion de ceftriaxona con metronidazol*3+,

En la actualidad se precisa que para las apendicitis no perforadas es suficiente
el uso de antibioticoprofilaxis y para las perforadas el uso de
antibioticotratamiento corto; siendo la finalidad basica para el uso de
antibioticoprofilaxis, la prevencion de la aparicion de infeccion de sitio

operatorio (1SO)*415,

La ISO ocupa el segundo lugar como causa de infeccion nosocomial, luego de
las infecciones del tracto urinario, siendo responsable del 17% de ellas. Es la
primera a nivel de procedimientos quirargicos con una frecuencia de 3 a 7.5%
y, contribuye negativamente en la evolucion del paciente, aumentando la
estancia hospitalaria, el reingreso y la morbimortalidad en los pacientes en
quienes se presenta. Adicionalmente, eleva los costos de atencidén en
salud'®'’8  Se presenta con signos de fiebre, secrecion purulenta y
dependiendo del nivel, con presencia de signos sistémicos. Se define como la
aparicion de infeccion en el paciente quirtrgico hasta 30 dias después de la
intervencién o durante el primer afio en caso exista material protésico inmerso
en la herida quirtrgica®!8. Son de tres tipos, la 1SO superficial, que involucra

la piel y el tejido celular subcutaneo, la ISO profunda que involucra a la fascia



o al musculo relacionado con la incision y la ISO de 6rgano o espacio
anatdbmico que compromete cualquier area anatomica (Grgano, espacio)
distinta a la incision, que haya sido explorada en el transcurso de la

cirugial*8,

Los pacientes que desarrollan ISO tienen mayor probabilidad de morir, hasta
un 60% mayor probabilidad de ingresar a una unidad de cuidados intensivos y
casi cinco veces el riesgo de ser re-hospitalizados. Adicionalmente, se
incrementa la estancia hospitalaria en diez dias en promedio aumentando los
costos significativamente. La mayor parte de las ISO son causadas por los
gérmenes de la piel, mucosas o visceras huecas del mismo paciente. Los
patdgenos mas aislados son el Staphylococcus aureus, Enteroccoccus spp,

Estafilococo coagulasa negativa y E. colil?8,

El uso de antibidticos profilacticos esta relacionado con la disminucion de las
tasas de infeccion, morbilidad y mortalidad. Los antibidticos profilacticos se
administran en concordancia con las recomendaciones vigentes, 30 minutos
antes de iniciar el acto quirdrgico®. Lo recomendado es no administrar dosis
adicionales. Sin embargo, en casos necesarios, se pueden prescribir hasta un
méaximo de 24 horas luego del acto quirdrgico incluso se trate de pacientes

intervenidos por patologia cardiovascular®*®,

Existen trabajos de investigacion que evalian el uso de antibidticos en

apendicitis y el tiempo de utilizacion de los mismos segin el tipo de



apendicitis, haciendo hincapié en el uso cada dia mas conservador de ellos,
tratando de evitar la tan temida resistencia antimicrobiana, el riesgo a las

reacciones medicamentosas y el gasto econémico excesivo.

Taghi y Col**, efectuaron un trabajo prospectivo y randomizado, entre mayo
del 2006 y mayo del 2007, en el Ghaem Hospital de la ciudad de Mashhad,
Iran, con el objetivo de evaluar el uso de antibi6ticos en pacientes operados
de apendicitis aguda no perforada (AANP). Se realiz6 en 317 pacientes de 15
a 70 afios, con AANP, quienes se sometieron a apendicectomia abierta. Todos
recibieron ceftriaxona intravenosa (1 g) Yy metronidazol (500 mg)
inmediatamente después de la apendicectomia. Los pacientes fueron
asignados al azar a uno de los tres protocolos de tratamiento instituidos; A: no
hay mas antibidticos, B: tres dosis mas de antibidticos durante 1 dia (1 g de
ceftriaxona cada 12 horas y metronidazol 500 mg cada 8 horas), o C: un
tratamiento de 3 dias con antibidticos (ceftriaxona 1 g cada 12 horas y
metronidazol 500 mg cada 8 horas) como régimen antibidtico
postoperatorio. La complicacion infecciosa postoperatoria fue el punto final
primario dentro del periodo de seguimiento postoperatorio de 10 dias. Del
total de pacientes, 291 (mujeres 37.5%), fueron sometidos a analisis
final. Esto incluyé 97 pacientes en cada grupo. Veintiséis pacientes no
regresaron para la evaluacion de la herida. Los grupos fueron comparables en
las caracteristicas de referencia, incluyendo edad y género. La frecuencia

general de ISO fue del 6.25%, con 8.2% en el grupo A, 6.25% en el grupo B



y 5.2% en el grupo C. La tasa de infeccion quirdrgica postoperatoria no fue
significativamente diferente entre todos los grupos. No hubo mortalidad
perioperatoria. Ningun grupo de control no tratado podria ser incluido por
razones éticas. Se concluye que la dosis Unica combinada de metronidazol y
ceftriaxona, es suficiente para la prevencion de la ISO en pacientes con

AANP.

Por otro lado, Daskalakis y col®, realizaron una revision sistematica con el
objetivo de explorar lo reportado respecto al uso de antibidtico pre y/o
postoperatorio en el manejo de la apendicitis aguda. Se utilizé informacion
obtenida de la biblioteca Cochrane y PubMed. Los estudios se seleccionaron
segun la relevancia de las pruebas sobre el tratamiento profilactico y
postoperatorio con respecto a la ruta y la duracion de la administracion del
farmaco y los hallazgos de la cirugia. Determinaron que a los pacientes con
apendicitis aguda se les deben prescribir antibidticos de amplio espectro en el
periodo preoperatorio. Del mismo modo, la prescripcion de antibidticos
postoperatorios se recomienda s6lo en casos de perforacién, y se deben
administrar por via intravenosa, en un lapso minimo de 3 a 5 dias, hasta que
se mejore el cuadro clinico como la disminucion de la fiebre y cuando
indicadores de inflamacion como la proteina C reactiva y la leucocitosis
empiezan a descender. Concluyen, que la profilaxis antibiotica preoperatoria

debe usarse en todos los pacientes con apendicitis aguda y que los
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antibioticos postoperatorios deben reservarse solo para los casos de

apendicitis aguda perforada.

Asi mismo, Coakley y Col®®, en un estudio retrospectivo, cuyo proposito fue
determinar como la terapia antibidtica postoperatoria afecta los resultados
después de la apendicectomia en apendicitis no perforada, revisaron las
historias clinicas de 1,000 pacientes sometidos a una apendicectomia por
apendicitis no perforada en el Centro Médico Mount Sinai desde enero de
2005 hasta julio de 2010. En total, 728 casos contenian suficientes datos de
seguimiento para el andlisis; 334 de estos pacientes recibieron antibiéticos
postoperatorios y 394 no. No hubo diferencias significativas en la demografia
de los pacientes, las comorbilidades médicas, el ASA, la temperatura de
admision, el tratamiento con antibidticos preoperatorio, el tiempo en la sala
de operaciones, la pérdida de sangre estimada, el didmetro apendicular o la
transfusion intraoperatoria entre los dos grupos. El recuento leucocitario fue
mas alto para los pacientes que reciben antibidticos postoperatorios (12.3 vs
14 células / mm 3, p = 0.001). Los antibi6ticos postoperatorios no alteraron la
incidencia de las 1SO superficiales, las 1SO profundas o las ISO del espacio
organico (todas p = 0.1), pero se correlacionaron con tasas mas altas
de Clostridium difficile (p = 0,02), infeccidn del tracto urinario (p = 0,05),
diarrea postoperatoria (p < 0,001) y mayor tiempo de estancia hospitalaria
(LOS) (1,1 frente a 2,4 dias, p < 0,001). Los pacientes que recibieron

antibidticos postoperatorios también mostraron tendencias hacia mayores
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tasas de reingreso y reoperacion (ambos p = 0.06). Concluyen que el
tratamiento antibidtico postoperatorio para la apendicitis no perforada no
redujo las complicaciones infecciosas y la estancia prolongada mientras que
aumentaba la morbilidad postoperatoria. Por lo tanto, es probable que los
antibioticos postoperatorios aumenten el costo del tratamiento para la
apendicitis no perforada, sin agregar un beneficio clinico apreciable y;

ocasionando, en algunos casos, el empeorar los resultados.

Aunque los antibidticos postoperatorios se usan universalmente para la
apendicitis aguda perforada, no existe consenso sobre si los antibidticos
postoperatorios son beneficiosos para prevenir infecciones en el sitio
operatorio en casos de apendicitis aguda no perforada. En nuestro medio, y
sobre todo en nuestro hospital se maneja antibioticoterapia doble para los
casos de apendicitis aguda, ceftriaxona y metronidazol endovenoso, seguido
al alta con ciprofloxacino y metronidazol via oral, hasta completar 5 dias de
tratamiento para los casos de apendicitis no perforadas, en su mayoria
gangrenadas y, en otros casos, aunque en menor cuantia, en las supuradas, lo
cual segun la literatura actual es un exceso con sus particularidades ya

mencionadas.
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I1. Planteamiento de la Investigacion:

2.1. Planteamiento del problema:

¢Es la efectividad de la antibioticoprofilaxis con ceftriaxona més metronidazol
comparable a la del antibioticotratamiento con ceftriaxona-ciprofloxacino mas
metronidazol en la prevencion de infeccion de sitio operatorio en pacientes con

apendicitis aguda no perforada en el Hospital Belén de Trujillo?

2.2. Justificacion:

Con la presente investigacion se busca demostrar que la efectividad de la
antibioticoprofilaxis es similar a la del antibioticotratamiento y con esto,
disminuir el uso innecesario de antibidtico terapia para los casos de
apendicitis agudas no perforadas, lo que redundaria en la reduccién de costos
hospitalarios, de estancia hospitalaria y de complicaciones inherentes al uso
inadecuado de antibidticos y, mas aun, de la complicacion mas grave en el
tiempo como es la resistencia antimicrobiana, patologia emergente, grave y
muy importante en un futuro proximo. Con los resultados alcanzados y la
socializacion de los mismos, se tratara de cambiar la conducta actual de los
cirujanos en el tratamiento de los pacientes operados de apendicitis aguda no

perforada y evitar el uso indiscriminado de los antibidticos y asi estar acorde
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con los manejos actuales y estandarizados sobre esta patologia a nivel

mundial.

2.3. Objetivos:

Objetivo General:

Demostrar que la efectividad de la antibioticoprofilaxis con ceftriaxona mas

metronidazol es comparable a la del antibioticotratamiento con ceftriaxona-

ciprofloxacino méas metronidazol en la prevencion de infeccion de sitio

operatorio en pacientes con apendicitis aguda no perforada en el Hospital

Belén de Trujillo.

Objetivos Especificos

Determinar la efectividad de la antibioticoprofilaxis con ceftriaxona mas
metronidazol en la prevencion de infeccidn de sitio operatorio en pacientes
con apendicitis aguda no perforada en el Hospital Belén de Trujillo.

Precisar la efectividad del antibioticotratamiento con ceftriaxona-
ciprofloxacino mas metronidazol en la prevencion de infeccion de sitio
operatorio en pacientes con apendicitis aguda no perforada en el Hospital
Belén de Trujillo.

Comparar la efectividad de la antibioticoprofilaxis con ceftriaxona mas
metronidazol con la del antibioticotratamiento con ceftriaxona-

ciprofloxacino mas metronidazol en la prevencion de infeccion de sitio
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operatorio en pacientes con apendicitis aguda no perforada en el Hospital

Belén de Trujillo.

Hipotesis:

e Hipdtesis Nula (HO): La efectividad de la antibioticoprofilaxis con
ceftriaxona més metronidazol no es similar a la del antibioticotratamiento
con ceftriaxona-ciprofloxacino mas metronidazol en la prevencion de
infeccion sitio operatorio en pacientes con apendicitis aguda no perforada

en el Hospital Belén de Trujillo.

» Hipotesis Alternativa (H1): La efectividad de la antibioticoprofilaxis con
ceftriaxona més metronidazol es similar a la del antibioticotratamiento con
ceftriaxona-ciprofloxacino mas metronidazol en la prevencion de Infeccién
de sitio operatorio en pacientes con apendicitis aguda no perforada en el

Hospital Belén de Truijillo.
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I11. Metodologia:

3.1 Diserio del estudio: Corresponde a un estudio observacional, analitico,
de cohorte y prospectivo. Obedece a un disefio empirico clasico con

dos grupos y evaluacion solo después (Dos grupos de estudio).

X1 o1

X2 02

X1: Grupo de Intervencion: Pacientes que recibieron
antibioticoprofilaxis.
X2: Grupo control: Pacientes que recibieron antibioticotratamiento.
O1: ISO en pacientes que recibieron antibioticoprofilaxis.
02: 1SO en pacientes que recibieron antibidticotratamiento.
3.2 Poblacion: Estuvo conformada por todos los pacientes operados por
apendicitis aguda no perforada hospitalizados en el Servicio de Cirugia

General del Hospital Belén de Trujillo, durante el periodo de estudio.

3.3 Muestra, muestreo:

3.3.1 Muestra: Se considerdé una muestra de 60 pacientes operados de

apendicitis aguda no perforada, hospitalizados en el Servicio de Cirugia
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General del Hospital Belén de Trujillo, durante el periodo de estudio. Se
asignaron 30 pacientes a cada grupo de estudio.

Por tratarse de un trabajo prospectivo y al considerarse una poblacion
muestral minima y estadisticamente significativa, no fue necesario el uso

de férmula para calcular la muestra motivo de estudio.

3.3.2 Muestreo: No se us6 muestreo por que el estudio incorporé a todos

los pacientes que hubo en cada grupo.

Caracteristicas Generales:

a.- Criterios de Inclusion:

e Pacientes operados de apendicitis aguda no perforada en el periodo
de estudio, edad mayor o igual a 15 afios, a quienes se les realizé un
seguimiento postoperatorio de 1 mes, en quienes se conté con la
historia clinica completa y datos clinicos pertinentes en orden y, que
cumplieron con los criterios de haber recibido antibioticoprofilaxis o
antibioticotratamiento corto segun correspondio.

b.- Criterios de Exclusion:

e Pacientes operados de apendicitis aguda perforada en el periodo

de estudio, edad menor a 15 afios, a quienes no se les realizé un

seguimiento postoperatorio de 1 mes, en quienes no se contd con
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la historia clinica completa y datos clinicos pertinentes en orden

y, que no cumplieron con los criterios de haber recibido

antibioticoprofilaxis

correspondio.

0 antibioticotratamiento

corto

seguin

e Pacientes con las siguientes condiciones: Gestacion, Diabetes

Mellitus, uso prolongado de corticoides, inmunosuprimidos,

HIV.

c.- Criterios de Eliminacion:

e Pacientes que abandonaron voluntariamente el ensayo sustancial y

que durante el ensayo presentaron complicaciones severas.

3.4 Operacionalizacion de variables

VARIABLES TIPO DE | DEFINICION DIMENSIONES INDICADORES | INSTRUMENTO
VARIABLE CONCEPTUAL
Tipo de uso de Pacientes  que
antibidtico: reciben:
-Antibidtico- Independiente | “Antibidtico- | Ceftriaxona 2 gr. VEV
profilaxis. profilaxis. 1 dosis, y Metromglazol
500 mg VEV 3 dosis.
-Antibiético- -Antibidtico- | Ceftriaxona 2 gr. VEV
tratamiento. tratamiento. cada 24 horas, y
Metronidazol 500 mg | Cumple con el | Historia
VEV cada 8 horas. | tratamiento clinica
Seguida al alta de
Ciprofloxacino 500 mg.
VO cada 12 horas y
metronidazol 500 mg
VO cada 8 horas, hasta
completar 5 dias de
tratamiento.
Infeccion  de | Dependiente Presencia de | 1SO superficial. Sl
sitio operatorio. ISO ISO profunda. NO Historia
(1SO) ISO de Espacio u clinica.

organo.

18




3.4.1 Apendicitis aguda no perforada®: Apendicitis que en su
presentacion no se evidencia en ella perforacion macroscoépica o la
presencia de un fecalito libre.

3.4.2 Antibidticoprofilaxis®: Es el uso de antibiéticos en una dosis o
maximo 24 horas, con la finalidad de prevenir la ISO. Los pacientes
asignados a este grupo recibieron una dosis de 2 gramos de ceftriaxona
y 500 mgs. de metronidazol endovenosos cada 8 horas, en un periodo
de tiempo de 1 dia.

3.4.3 Antibitticotratamiento®: Es el uso de antibiéticos en un periodo
de tiempo de 5 dias, con la finalidad de tratar un proceso abdominal
agudo. Los pacientes asignados a este grupo recibieron al inicio
ceftriaxona 2 gr cada 24 horas y metronidazol 500 mgs cada 8 horas,
via endovenosa, y al alta, se dispuso completar 5 dias de tratamiento
con ciprofloxacino 500 mg cada 12 horas y metronidazol 500 mg cada
8 horas, via oral.

3.4.4 1SO: Infeccion del sitio operatorio manifestado por malestar
general, fiebre y la presencia de signos inflamatorios en la herida con

secrecion purulenta. Puede ser?®:

1. ISO Superficial: Implica infeccion de piel y tejido celular

subcutaneo.

2. 1SO Profunda: Implica planos musculares y fascia.
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3. ISO de Espacio u drgano: Implica el espacio ocupado

previamente por la patologia tratada.

3.5 Procedimientos y Técnicas:
El investigador no decidié sobre la alternativa antibiética a utilizar, la
misma que fue indicada por el médico encargado de la visita quien
decidi6é de acuerdo a su propio criterio si optaba por la alternativa de
antibioticoprofilaxis o por la de antibioticotratamiento. El investigador se
limit6 a observar las historias clinicas y, al alta asignd a los pacientes a los
grupos de estudio segun correspondio hasta completar la muestra (Grupo
con antibioticoprofilaxis y Grupo con antibioticotratamiento), a ambos
grupos se les hizo un seguimiento durante un mes, ya sea mediante
Ilamada telefénica, visita domiciliaria o cita por consulta externa. Se
registro en este seguimiento la presencia de 1SO y de ser el caso, el

tiempo en que se dio la misma, y se le clasificd segln correspondio.

3.6 Plan de andlisis de datos:
Los resultados de los datos obtenidos de la historia clinica fueron
procesados a través del software estadistico IBM SPSS V25. Los datos se
presentan en cuadros de doble entrada. Se utilizé la prueba de Chi
cuadrado para el analisis univariado y las variables cualitativas con un
nivel de confianza de 95%. Asi mismo, se obtuvo el RR con un nivel de

confianza del 95% para medir el factor prondstico establecido. Para
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establecer la comparabilidad de las muestras se utilizé el analisis

multivariado.

3.7 Aspectos éticos:
El proyecto de investigacion se envié al Comité Institucional de Etica en
Investigacién de la Universidad Privada Antenor Orrego para su
aprobacién. Se siguié las recomendaciones dadas por las pautas del
Consejo de Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médicas
(CIOMS)? sobre la investigacion médica en seres humanos, se realizé el
experimento en los pacientes que en pleno uso de sus facultades mentales
y voluntariamente, después de estar bien informados del procedimiento a
seguir aceptaron participar en el estudio (Anexo 2). Se guardd en todo
momento la confidencialidad de la informacién y la identidad de los

pacientes.

IVV. Resultados:

Tabla 1
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Distribucion de pacientes segun caracteristicas clinicas y apendicitis aguda.

Hospital Belén de Truijillo. 2019

Grupo de estudio
Caracteristicas

clinicas . . Vel [z
Tratamiento (30) Profilaxis (30)

Edad 35.37 £ 16,09 28.69 £ 12,32 0,138
Sexo (M/T) 18 (60%) 19 (63.33%) 0,791
Tipo de AA (Gang/T) 25 (83,33%) 25 (83,33%) 1.00
IMC (k/m2) 25,06 + 2,87 25,31 + 3,63 0,836
IMC categorizado

Normal 16 (53.33%) 16 (53.33%) 0,558

Sobrepeso 13 (43.33%) 11 (36.67%)

Obesidad 1 (3,34%) 3 (10%)
Recuento de leucocitos 15590,32 £ 4765,89 18521,61 + 3644,11 0,021
Bastones 4,67 £ 5,04 6,3 = 3,99 0,113
Glicemia 110,6 + 19,83 114,8 + 20,21 0,219
Creatinina 0,93+0,16 0,85+0,17 0,200
Dia PO ISO 8.75+4.92 6.67 £ 2.36 0,459
Estancia hospitalaria 2,66 + 1,37 1,13+ 0,43 0,001

*t student; chi cuadrado; M = masculino; T = Total; Gang = Gangrenada.

Fuente: Base de datos del autor

Tabla 2

Distribucion de pacientes segun presencia de 1ISO y apendicitis aguda
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Hospital Belén de Truijillo. 2019.

Grupo de Estudio

ISO *Valor p
Tratamiento (29) Profilaxis (31)
Si 4 (13,33%) 3 (10%) 0,69
No 26 (86,67%) 27 (90%)

*Chi cuadrado. X2 =0.16

Fuente: Base de datos del autor

RR: 0.75 (nivel de confianza 95%)

V. Discusion:
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Las caracteristicas clinicas en los dos grupos de estudio se resumen en
la Tabla N° 1. La edad de presentacion de la apendicitis se observa con
mayor frecuencia entre la segunda y tercera década de la vida'?, o el
grupo comunmente Illamado adultos jovenes. En el presente trabajo los
resultados se ajustan a lo reportado en la literatura. No obstante, se
observa que los pacientes que recibieron antibioticoprofilaxis tienen un
promedio de edad menor (28.69) en relacion al grupo que recibi6
antibioticotratamiento (35.37), sin existir una diferencia significativa al
respecto (valor p = 0.138).

Asimismo, se describe que es mas frecuente en los hombres, en una
proporcion de 1.4:1 con respecto a las mujeres2. En nuestro caso, se
encontrd una proporcion de 1.5:1 en el grupo de antibioticotratamiento y
de 1.73:1 en el grupo de antibioticoprofilaxis, sin existir una diferencia
significativa entre ambos grupos (valor p= 0.791).

En lo que respecta al tipo de apendicitis aguda, se reporta 25 casos de
apendicitis aguda gangrenada y 5 casos de apendicitis aguda supurada en
ambos grupos de estudio, hecho que fue manejado por el investigador
para ser equiparable la muestra de estudio.

La obesidad ha sido descrita como uno de los factores de riesgo para la
ISO, si bien es cierto que su fisiopatologia no es clara adn, se afirma que
la obesidad es un estado crénico de inflamacion sistémica de bajo grado,
debido a la elevada expresion de citosinas que se encuentran en el torrente

sanguineo de las personas obesas. Este hecho se ve agravado por
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receptores de inmunidad, acidos grasos libres saturados y componentes
metabdlicos que se encuentran aumentados en los pacientes obesos y que
estimulan la secrecion de citosinas inflamatoriast??2, Por dltimo, el
factor mecanico es muy importante ya que los pacientes obesos, por la
gran masa de tejido adiposo, se ven expuestos a mayor dafio tisular
durante el acto quirtrgicol?2%, En nuestro trabajo el IMC fue similar en
ambos grupos de estudio, 25.05 y 25.32 para los que recibieron
antibioticotratamiento y antibioticoprofilaxis respectivamente, (valor
p=0,836) no existiendo por tanto diferencia significativa.

En lo que respecta al recuento leucocitario, existen muchos trabajos que
tratan de explicar la leucocitosis como factor predictor del diagnéstico
temprano de apendicitis, teniendo como corte a valor de 10,000. Le
atribuyen una sensibilidad que oscila entre el 76 y 91% y una
especificidad entre 67 y 93%2. Otros autores, estudian el valor asociado
de la leucocitosis con la perforacion apendicular determinando que un
recuento leucocitario mayor a 16,000 estaria asociado a perforacién
apendicular®. En nuestro estudio, en la muestra global, el recuento
leucocitario fue mayor a 16,000 en todos los pacientes operados que
tuvieron apendicitis aguda no perforada. Mas aun, se observa que el grupo
de pacientes que recibieron antibioticoprofilaxis presenta un recuento
leucocitario mayor al que recibié antibioticotratamiento, de 18521 y
15590 respectivamente, con una diferencia significativa (p = 0.021). Este

hecho, podria indicar que el cirujano de visita tomé en cuenta el estadio
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de la apendicitis aguda y el estado clinico del paciente, como criterios de
decision para el uso de antibi6ticos y no el valor leucocitario previo.

En lo que respecta a enfermedades cronicas como la diabetes e
insuficiencia renal, dada su condicién de comorbilidad, los pacientes que
presentaron estas alteraciones, no fueron incluidos en la muestra, como
esta definido anteriormente. En ese aspecto, ambas muestras fueron
equiparables, estadisticamente hablando.

En lo concerniente al tiempo de presentacion de la 1SO, existe una leve
diferencia entre ellos, 8.75 dias postoperatorio para los que recibieron
antibioticotratamiento y 6.67 dias postoperatorio para los del grupo de
antibioticoprofilaxis, no existiendo diferencia significativa. Si bien es
cierto la literatura menciona, como el tiempo de presentacion maés
frecuente entre el 3er y 5to dia; no obstante, hace hincapié que la misma
incluso puede presentarse hasta 1 mes después®*8.

Finalmente, el periodo de estancia hospitalaria fue mayor en los que
usaron antibioticotratamiento (2.66) en contraste con los que utilizaron
antibioticoprofilaxis (1.13) con diferencia significativa. Este hecho puede
explicarse, en razén de que por el hecho de que el primer grupo recibiria
antibioticotratamiento, el cirujano de visita busca “asegurar” que este sea
administrado de preferencia de manera endovenosa, aumentando la
estancia hospitalaria. Esta estancia hospitalaria mayor, condiciona un

riesgo adicional como son las infecciones intranosocomiales®.
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Por lo expuesto, se observd que ambas muestras son homogéneas y
comparables estadisticamente hablando.

A pesar del avance de las técnicas quirdrgicas y de las medidas de asepsia
y antisepsia, las complicaciones postoperatorias, incluida la infeccion de
sitio operatorio (ISO) y el absceso intraabdominal, ain representan una
tasa significativa de morbilidad. Se conoce que la profilaxis antibidtica es
muy Util en la prevencion de complicaciones postoperatorias en pacientes
operados de apendicitis, aplicada antes o después de la operacion>314,
Existe una variacion en la incidencia de 1SO para los para los pacientes
operados de apendicitis no perforada, que varia de 0 a 11.7%41526.27,
Estas diferencias obedecen a mdltiples factores como son: el nimero de
pacientes, el tipo de antibidticos usados, la duracion del seguimiento
postoperatorio y la definicion de 1SQ426:27,

En ese contexto, podemos afirmar que nuestra tasa global de 1SO de
11.67% es consistente con los rangos reportados en estudios
previos'#15252627 No obstante, si analizamos la tasa de 1SO en pacientes
a quiénes se les indico antibioticotratamiento en contraste con los que se
les indicaron antibioticoprofilaxis, vemos que esta es mayor, sin alcanzar
la diferencia significativa (13.33% vs 10% respectivamente, valor p =
0.69). Asi mismo, en nuestra muestra se evidencia solo casos de 1SO
superficial, que requirieron Unicamente extraccion de puntos y cierre de
herida por segunda intencidn, lo cual se equipara con lo reportado por

otros autores'>%,
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Existen maltiples trabajos de investigacion que evaluaron la eficacia de
diferentes antibidticos para prevenir las 1SO postquirurgicas, asi como las
dosis de dosificacion éptimas para los mismos. Sin embargo, en nuestro
medio, existen pocos estudios que evalten el beneficio clinico, si es que
lo hay, que se lograria mediante la aplicacion de antibioticos
postoperatorios a pacientes que inicialmente hayan recibido profilaxis
antibiotica preoperatoria adecuada.

La revision de la literatura concuerda con que la dosis Unica de
antibidticos preoperatorios seria suficiente en la profilaxis de pacientes
operados de apendicitis aguda NO perforada®41>2.2%30  En |ineas
generales no encuentra una diferencia significativa entre usar
antibioticoprofilaxis y antibioticotratamiento para la prevencion de 1SO
en pacientes postoperados de apendicitis aguda. Estas conclusiones
concuerdan con lo reportado en nuestro estudio de que las incidencias de
infeccion de sitio operatorio en ambos grupos son ligeramente dispares,
pero sin alcanzar diferencias significativas, por lo cual el uso de
antibioticotratamiento no agrega beneficios al paciente en la prevencion
de 1SO.

En nuestra serie, al contrario, de otros autores!#?2728 |a tasa de 1SO de
los pacientes que recibieron antibioticotratamiento fue mayor (13.3%) en
comparacion que los que recibieron antibioticoprofilaxis (10%), hallazgo
similar al reportado por otros autores'>?°3°, quiénes concluyen que el uso

de los mismos aumenta la morbilidad postoperatoria, incluida la 1SO. Sin
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embargo, reportan que el grupo que recibi6 antibioticotratamiento estaba
conformado mayoritariamente por aquellos que presentaban apendicitis
aguda gangrenada, de alli su mayor presentacion de 1SO, reportando
como predictores de 1SO la apendicectomia abierta y el estadio
gangrenoso.

Cabe advertir que en nuestro estudio, el nimero de apendicitis aguda
gangrenada fue el mismo en ambos grupos de estudio, y equivale al
83.33% de la muestra, asi mismo los 60 pacientes fueron operados por
apendicectomia abierta, por lo que se descartan estos factores como causa
de las diferencias entre las tasas de 1SO en los dos grupos. Estos dos
hechos y el periodo de tiempo de seguimiento de 1 mes (todos los casos
fueron a partir del 5to dia, y un caso en el dia 17), podria explicar la
aparente alta tasa de 1SO en nuestra serie, mayor a lo reportado en la
Gltima década, pero adn dentro del rango de los grandes estudios
sefialados en el tiempo.

Por ultimo debemos mencionar que el riesgo relativo de la muestra resulto
0.75, lo cual indica que la decision de usar antibioticoprofilaxis en
comparacion al uso de antibioticotratamiento, disminuy6 en 25% la
posibilidad de presentar infeccién de sitio operatorio. Estos hallazgos se
contradicen con los de otros autores que encuentran qué el riesgo relativo
esta ligeramente a favor del uso de antibioticotratamiento'4262728 pero

coinciden con lo reportado por un grupo de autores, quiénes, a su vez,
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concluyen que el uso de antibioticotratamiento aumenta el riesgo de
presentacion de infecciones postoperatorias, incluidas las 1SO>2%30,

En resumen, podemos decir, que los diferentes hallazgos refuerzan el
enunciado de que la antibioticoprofilaxis es igual de efectiva que la del
antibioticotratamiento  para prevencion de ISO y que el
antibioticotratamiento no agrega ningun beneficio clinico a los pacientes
operados de apendicitis aguda no perforada; y, por el contrario, puede
aumentar la morbilidad en ellos y aumentar claramente la estancia y los
costos hospitalarios y los del tratamiento en general.

No obstante que debemos mencionar algunas limitantes, como el tamafio
de la muestra, que ain es pequefia y el que la literatura revisada sean
trabajos retrospectivos; no debe perderse de vista que la fortaleza radica
en que nuestra muestra es homogénea y el trabajo fue un estudio

prospectivo
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VI.

Conclusiones

1. El uso de antibioticoprofilaxis es tan efectivo como la

antibioticotratamiento en la prevencion de ISO en pacientes operados de

apendicitis aguda no perforada.

2. El uso de antibioticotratamiento para la apendicitis aguda no perforada

no redujo la presentacion de ISO, al contrario la aumento.

3. Los antibidticos postoperatorios aumentan el costo del tratamiento y la

estancia hospitalaria sin agregar un beneficio clinico.
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VI1l.Recomendaciones

1. Se recomienda realizar trabajos de investigacion prospectivos, con
una muestra mayor que la utilizada para el presente trabajo a fin de
llegar a conclusiones de mayor poder y asi aplicarlas a nuestra

realidad.

2. Considerar los siguientes resultados para ser tomados en cuenta

dentro de las guias de préctica clinica de la institucion.
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1X. Anexos

Anexo 1: Ficha de Recoleccion de Datos

Historia Clinica:.................. Celular: .......cccvevenenen.

L) 1T (1) 1
Fecha de Ingreso: ........... Fecha de operacion: ......... Fecha de alta: .........
Funciones vitales: 3. PA: .......... 4. FR: ...... 5.FC: ......6. T°: . 7. ECG.:......
8. Tiempo de enfermedad: ...........

0. Diagnostico Preoperatorio: ...ccoveiveiviieiieesecrasesccssnssnsssssnssssscnssnsossoes
10. DiagnOstiCo POStOPEratorio: cueeeeeerereeererererereserneeeessscscssacasnsnsasnsasnses
Hallazgos 0pPeratorios: ....c.oeeeieiereiiiiieieiinreretsescsneesarorsrsssssssssssissnsssnss
Tratamiento UtiliZado: ....ccovvviniiiiiiiiiiiiiiiiiieiiiiieieiiuiiririiererniereeneens
11- Duracion del tratamiento: .......... 12. Estancia postoperatoria: ............
13. Antibiéticoprofilaxis: .................... 14. Antibiéticotratamiento: ...............
INdicaciones de alta: ..eeeeeieiuieieniiuieiiniiiiieiiiiiiiiiierrr e s a e

Complicaciones postoperatorias:

15. Seroma: ......... 16. Sangrado de herida: ....... 17. Hematoma: ..........
18. Sangrado del lecho operatorio: ..... 19. Absceso intraabdominal: ............
20.1TU: .... 21. SEPSIS: ....... 22. FLEBITIS...... 23: Neumonia: .............
24.1S0: ..... 25: Superficial: ....... 26. Profunda: .... 27. Organo/espacio: .....
LABORATORIO:

28. Hemograma:........... 29: Desviacion izquierda: ......... 30. Hb: .........

31. Plaquetas: ................ 32. Glicemia: ............ 33. Creatinina: .............
COMORBILIDADES:

34. Gestacion: ........ 35. Uso de corticoides: ........ 36. Embarazo: .......... -
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37. Diabetes: ......... 38.HTA: ....... 39.IRC: ...... 40. HIV: .........
41. Peso: veevverrnennnnn. 42. Talla: ................ 43. IMC: e,
7 BT g1 11111 12 111 0

Anexo 2: Consentimiento informado

..................................... identificado con DNI
después de haber sido debidamente informado en relacion al tratamiento
antibidtico a recibir al haber sido operado de apendicitis aguda no
perforada, doy mi consentimiento para participar en el presente trabajo de
investigacion en el Hospital Belén de Trujillo, Departamento de Cirugia y
Servicio de Cirugia General, titulado: Efectividad de la
antibidticoprofilaxis comparada con antibidticotratamiento en la
prevencion de infeccion de sitio operatorio en pacientes con apendicitis
aguda no perforada.

Trujillo.

Trujillo, ceveeeineiiiiieiiiiiiiiiiieiiriieiieiiieienieenann

NO
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