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“Every day and every dose matters”

Westyn Branch-Elliman, MD, MMSc (1)
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Introduccion

Las patologias apendiculares son una razén frecuente de las visitas a la sala de
urgencias, siendo la apendicectomia uno de los procedimientos quirurgicos mayormente

realizados en la medicina contemporanea (2).

Se define como apendicitis a la inflamacion del apéndice vermiforme, siendo una de las
principales causas de abdomen agudo y una de las indicaciones mas frecuentes para

procedimientos quirurgicos abdominales de urgencia en el mundo.

El riesgo de que una persona presente un cuadro de apendicitis aguda a lo largo de su
vida es del 9%, ubicandose en la posicion numero 9 de morbilidad hospitalaria en México

(3) con una mortalidad del 0.1% en cuadros no complicados (4).

Desde hace mas de 200 afios la cirugia ha sido el tratamiento mas aceptado, siendo hoy
en dia la laparoscopia el gold standard para su manejo, ya que se relaciona con menor
incidencia en infeccion del sitio quirargico, menor morbilidad post-intervencion, asi como
menores dias de estancia intrahospitalaria y una mejor calidad de vida comparado con
procedimientos abiertos. En nuestro pais dicho procedimiento se encuentra dentro de
las principales intervenciones quirurgicas por orden de frecuencia justo por debajo de

reducciones abiertas de fracturas con fijacion interna (3).

. __________________________________________________________________________________________|
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Las complicaciones postoperatorias van del 8.2 al 31.4% siendo las mas comunes la
infeccion de sitio quiruargico (ISQ) (3.3 - 10.3%), abscesos intraabdominales (9.4%) e ileo

postoperatorio (4,5).

Uno de los objetivos de buena practica entre el campo quirurgico es prevenir las
infecciones de sitio quirurgico, las cuales pueden ocurrir dentro de los primeros 30 dias
posteriores al evento, o hasta 1 afio después si se utilizd algun material protésico (6).
Debemos considerar como prioridad su prevencidn ya que en las ultimas décadas hemos
observado un incremento a la resistencia antibiética aunado al uso innecesario de

tratamientos antibioticos.

La profilaxis antibidtica es la medida perioperatoria mas importante para prevenir las 1ISQ,
teniendo como objetivo alcanzar niveles del farmaco tanto séricos como en tejidos
durante el procedimiento que exceda la concentracion minima inhibitoria para

contrarrestar la proliferacion de microorganismos durante la cirugia (6).

Asi mismo, estudios aleatorizados controlados han demostrado que el uso de terapias
antibidticas por mas de 24 horas no es mas efectivo en aquellos pacientes con apendicitis
no perforada. De igual manera el limitar la terapia antimicrobiana en pacientes con
infecciones intraabdominales resulta en una medida de suma importancia en cuanto a su
administracion ya que las terapias antimicrobianas cortas disminuyen la resistencia

antimicrobiana asi como la menor probabilidad de que el paciente desarrolle efectos

. __________________________________________________________________________________________|
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adversos a antibioticos (7) Es por eso que la mayoria de los pacientes sometidos a
intervenciones quirurgicas para el control de contaminaciones intraabdominales sin una
infeccion establecida, o para infecciones intraabdominales no complicadas donde el
control de la fuente erradique completamente la infeccidn, la terapia antibiética debe de
ser limitada a no mas de 24 horas (6,7), incluso se ha observado no haber diferencia
significativa en las tasas de infecciones postoperatorias en aquellos pacientes con
apendicitis complicadas con esquemas antibidticos cortos, generalmente menos de 5
dias, comparados con aquellos con esquemas mas largos. Por el contrario, se ha
sugerido que pacientes con esquemas largos se encuentran en riesgo aumentado de

infecciones secundarias y muerte (7).
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DRA. MARIA FERNANDA MUNGUIA ARRIOLA 12



Marco teorico

2.1 Historia

A pesar de que en la actualidad la apendicectomia es uno de los procedimientos
quirurgicos mayor realizados de urgencia, el apéndice humano no habia llamado la
atencion hasta 1492 cuando Leonardo da Vinci dibuj6 al apéndice en sus dibujos
anatomicos, los cuales fueron publicados hasta el siglo XVIII. Fue Jean Fernel (1497 -
1558), médico francés, quien encontré6 en una autopsia de una nifia de 7 afos un
apeéndice necrosada y perforada tras obstruccidn de su lumen por restos de membrillo

(2,8).

Durante el siglo XVII se utilizaba la expresion cdlico miserere, o colico del miserere, o
miserere mei para denominar primero a un cuadro abdominal agudo compatible hoy en
dia con una obstruccion intestinal, de distintas y desconocidas causas y que
irremediablemente llevaba al enfermo a la muerte. También se utilizé para nombrar a la
apendicitis aguda, lo que muchas veces cursaba con perforacion y provocaba la muerte.
La palabra Miserere en latin significa apiadate, ten piedad. La aparicion del cuadro, junto
al rapido e inevitable fallecimiento del enfermo, hacia que los vecinos y conocidos del
enfermo se reunian a su alrededor a cantar el Miserere para pedir piedad a Dios, como

una plegaria para la curacion del paciente (9).

. __________________________________________________________________________________________|
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La primera apendicectomia se le atribuye a Claudius Amyand (1660 - 1740), cirujano
francés, quien en 1736 practico en un nifio de 11 afos, tras una hernia inguinal con fistula

fecal, la primera apendicectomia con éxito (2,8).

Pero no fue hasta mas de un siglo después, cuando en 1886, Reginald Fitz, médico de
la Universidad de Harvard describi6 la historia natural del apéndice inflamado conocido
como apendicitis. Fue asi cuando la apendicitis fue reconocida como una causa comun

de dolor abdominal en el cuadrante inferior derecho (2,8).

En 1889 Charles McBurney (1845 - 1913), cirujano americano, publico en el “New York
State Medical Journal” el punto de McBurney, describiendo las indicaciones para una

laparotomia temprana como tratamiento de la apendicitis (2,8).

En 1890, Sir Frederick Treves, en el Hospital de Londres, abogd por un manejo
conservador de la apendicitis aguda, seguido de apendicectomia si la infeccidn persistia.
Durante las siguientes décadas y hasta la actualidad, el rol de la cirugia como manejo de
la enfermedad ha sido motivo de discusiones intensas entre aquellos a favor de la
apendicectomia temprana o0 manejos mas expectantes. Eventualmente, Ila
apendicectomia temprana se convirtié en el manejo standard, lo que provocé un gran
incremento en el numero de apendicectomias durante las primeras décadas del siglo XX,
llevando a un gran porcentaje de apendicectomias blancas, lo que hizo nuevamente

centrar la atencion y explorar manejos mas conservadores (2).
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La primer apendicectomia por laparoscopia se llevé a cabo en 1980 por Kurt Semm (1927

- 2003), ginecdlogo aleman pionero en la cirugia de minima invasion (2).

2.2 Anatomia

Embriolégicamente deriva del intestino medio, contiene todas las capas del colon
(mucosa, submucosa, muscular propia y serosa) convirtiéndolo por definicion en un
verdadero diverticulo, sin embargo, su histologia difiere del resto del colon, presentando
una larga concentracion de tejido linfoide. En promedio mide 9 cm de longitud, con un
diametro de 3 a 8 mm, sin embargo, con una luz de 1 a 3 mm. Su base se va a localizar
en la confluencia de las tenias, sin embargo, su punta puede variar, siendo la posicion

retrocecal la mas frecuente (8,10).

Su irrigacion arterial proviene de la arteria apendicular, rama de la arteria ileocolica
originada posterior al ileon terminal. Entra al mesoapéndice cerca de su base y discurre
a lo largo del mismo hasta la punta del apéndice. El drenaje linfatico va hacia los ganglios
a lo largo de la arteria ileocdlica y su drenaje venoso ocurre a través de la vena
apendicular a la vena ileocélica la cual es tributaria de la vena mesentérica superior que

drena al higado por medio de la vena porta (8,10).

La inervacion deriva de fibras nerviosas autondmicas en el plexo mesentérico superior,

especificamente, su inervacion parasimpatica deriva de fibras del nervio vago (10).
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La agenesia apendicular es poco frecuente, reportandose en un 0.001% de las

laparotomias realizadas debido a sospecha de apendicitis (10).

2.3 Epidemiologia
La apendicitis aguda es el diagnostico mas comun en pacientes jovenes admitidos en

hospitales con abdomen agudo (4).

Su incidencia ha disminuido, en paises desarrollados se estima una razén de 5.7 - 50
pacientes por cada 100,000 habitantes por afio, con un aumento entre los 10 y 30 afos.
Incluso se han reportado diferencias geograficas, con un riesgo de por vida del 16% en
Corea de Sur, 9% en EE. UU., 8% en Europa y del 2% en Africa. La mayoria de los
estudios muestra un aumento en la incidencia en los hombres (relacion hombre-muijer,

1.4:1) (4,11).

El riesgo de perforacion varia del 16 al 40%, con una mayor frecuencia en edades
jovenes y en mayores de 50 afos, asi como en hombres comparado con mujeres (31/25
por cada 100,000 personas-afo). Su perforacion se encuentra intimamente ligada con
un aumento en la morbimortalidad. El riesgo de muerte en apendicitis aguda es de menos
del 0.1%, sin embargo, el riesgo aumenta hasta 0.6% en apendicitis gangrenosa y al 5%

en apendicitis perforadas (4,11).
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2.4 Fisiologia
Desde su descubrimiento en 1500, el apéndice cecal ha sido una estructura anatémica
de gran interés, sumamente notorio por su tendencia tan inconveniente de inflamarse

requiriendo frecuentemente su intervencion quirargica (10).

Después de la primera apendicectomia exitosa en 1736, resultd aparente que el
apéndice cecal no era un requisito necesario para la vida, de hecho, se observé que la
mayoria de los pacientes apendicectomizados se recuperaban completamente y vivian
una larga y saludable vida; es por eso por lo que l6gicamente se infirid que el apéndice
carecia de funcion. Esta percepcion de un vestigio anatomico con ninguna funcion

aparente permanecio por cerca de 100 afios (10).

Tras el avance en la microscopia, ha sido posible observar que el apéndice puede servir
como reservorio microbiano para la repoblacion del tracto gastrointestinal cuando se
necesite. En 1900, Berry fue el primero que report6é que las paredes del apéndice cecal
contenian cantidades importantes de tejido linfoide asociado al intestino, proponiendo el
posible rol del apéndice en algunas funciones inespecificas relacionadas con la

inmunidad (5,10).

A principios del afio 2000, en la Universidad de Duke se describié un biofilm [biopelicula]?

mediada por el sistema inmune de bacterias benéficas alojadas en el apéndice. Dichos

2 Biofilm [biopelicula]: Comunidad de microorganismos que se adhieren a una superficie y juegan un papel
importante en la persistencia de infecciones bacterianas. Las bacterias dentro de una biopelicula son varios érdenes
de magnitud mas resistentes a los antibiéticos en comparacion con las bacterias planctdnicas (34).

I ——
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biofilms frecuentemente se asocian con la produccion de Inmunoglobulina A, la cual
incrementa la sobrevida de las bacterias entéricas y fortifica al sistema inmune en el

intestino (10).

A lo largo del intestino humano, se ha descubierto que éstos biofilms se encuentran en
mayor concentracion en el apéndice cecal, de hecho, existe una disminucion progresiva
en su formacion y densidad distal al apéndice. Basandonos en dicha observacion y en el
hecho de que el apéndice es un tubo ciego y estrecho, se ha propuesto que puede
funcionar como un bunker para bacterias benéficas del intestino. Esto se puede observar
especificamente durante enfermedades gastrointestinales, cuando la flora intestinal es
barrida junto con otros contenidos intestinales, el apéndice al ser un diverticulo con una
luz estrecha se encuentra protegido de estos eventos y posterior al periodo de
enfermedad, el biofiim remanente en el apéndice puede regenerar las bacterias

necesitadas y recolonizar al resto del intestino (10).

Ademas, se ha demostrado que el apéndice inicia una respuesta activa de anticuerpos
contra infecciones por Clostridioides difficile (C. difficile), incluso las tasas de infecciones
por C. difficile son mayores en pacientes apendicectomizados, con mayor riesgo de
desarrollar colitis severa con necesidad de colectomia. De igual manera estudios
epidemioldgicos revelan una reduccion en el riesgo de desarrollar colitis ulcerativa
posterior a apendicectomia y un aumento en el riesgo de padecer enfermedad de Crohn

(5,10).
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2.5 Etiologia

La obstruccion apendicular de salida ha sido propuesta como el principal factor que inicia
el cuadro, pudiendo ser causada por un apendicolito, calculos, hiperplasia linfoide,
infeccion y tumores malignos o benignos. En adultos jovenes, la hiperplasia linfoide
debido a infeccidn parece ser la principal causa de apendicitis, mientras que, en adultos
de edad avanzada, la obstruccién de la luz debido a apendicolitos o a alguna masa es
mas comun, sin embargo, esta idea parece ser una excepcion en la actualidad. A pesar
de que varios agentes infecciosos se han propuesto como desencadenantes o estar
asociados con apendicitis, el gran arsenal de agentes desencadenantes todavia no ha
sido descubierto por completo. Teorias recientes se enfocan en factores genéticos,

influencias ambientales e infecciones (5,11).

A pesar de que ningun gen definido ha sido identificado, el riesgo de padecer apendicitis
se ha visto se tres veces mayor en miembros de la familia con historia de apendicitis que

en aquellos sin historia familiar (5).

Factores ambientales pueden jugar cierto rol en la etiologia de la enfermedad ya que
ciertos estudios han reportado una presentaciéon estacionaria durante el verano,
asociandose con un aumento en niveles ambientales de ozono, usado como un marcador

de contaminacion ambiental (5).
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El tiempo-espacio también presenta variaciones, las mujeres embarazadas parecen
presentar un riesgo reducido de apendicitis, siendo mas bajo aun durante el tercer

trimestre del embarazo (5).

2.6 Patogenia

La apendicitis aguda comienza con la inflamacién de la pared del apéndice cecal seguido
por isquemia localizada, perforacion y el desarrollo de un absceso contenido o de
peritonitis generalizada. La obstruccion de su luz lleva a un aumento en la presion tanto
intraluminal como intramural, resultando en la trombosis de pequenos vasos en la pared
apendicular y estasis del drenaje linfatico. A medida que el compromiso linfatico y

vascular progresa, la pared se torna isquémica y eventualmente necrotica (11).

Ante la presencia de isquemia, los antibiéticos ya no son efectivos en inhibir el proceso
inflamatorio e infeccioso, lo que puede explicar el por qué aquellos pacientes con
apendicitis aguda no complicada no mejoran con el uso de antibiéticos. También puede
explicar porque el manejo con antibidticos falla en los pacientes con apendicolitos que

obstruyen la luz del apéndice (11).

A medida que el apéndice se dilata y congestiona, las fibras nerviosas viscerales
aferentes T8-T10 se estimulan, lo que provoca dolor vago periumbilical, posteriormente
la irritacion del peritoneo parietal circundante estimula a los nervios somaticos, lo cual se

traduce clinicamente como dolor en fosa iliaca derecha.
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2.7 Microbiologia

El crecimiento bacteriano en apéndices inflamadas removidas consiste en una mezcla
de bacterias aerdbicas y anaerodbicas. Los filos bacterianos mas comunes son Firmicues
(37%), Proteobacteria (24%), Bacteroidetes® (18%) y Actinobacteria (16%). Los
organismos aerobicos predominan en las fases tempranas, mientras que las infecciones
mixtas son mas comunes en los cuadros tardios. Los organismos mas comunes
involucrados en las fases gangrenosas y perforadas incluyen Escherichia coli,

Peptostreptococos, Bacteroides fragilis y Pseudomonas (5,11).

2.8 Cuadro clinico
El dolor abdominal es el primer sintoma de apendicitis, y se presenta tipicamente en la
region periumbilical, con posterior migracion al cuadrante inferior derecho referido por los

pacientes en un 50 - 60% dentro de las siguientes 24 horas.

Aproximadamente el 80 - 85% de los pacientes reportan anorexia posterior al inicio del

dolor abdominal y del 40 al 60% refiere nausea con o sin vomito (11).

Los sintomas comunes incluyen fiebre y signos apendiculares (Tabla 1). La evaluacion
de laboratorios en pacientes con sospecha debe incluir una cuenta celular completa con
diferencial. Una leucocitosis ligera (>10 000/uL) se encuentra presente en el 67% - 90%

(sensibilidad, 70% - 80%; especificidad, 55% - 65%), y aproximadamente el 80%

3 Bacteroidetes: Familia bacteriana compuesta por 3 grandes clases de bacilos Gram(-), anaerébicos, no formadores de esporas,
que pueden encontrarse en el suelo, los sedimentos, el agua del mar, y el intestino y la piel de los animales
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presentan desviacion hacia la izquierda del diferencial. La evaluacion de diagnosticos
diferenciales puede incluir un examen general de orina, evaluacién pélvica con medicion

de beta-hCG (11).

Tabla 1. Signos apendiculares

Signo Descripcién Sensibilidad | Especificidad

McBurney Dolor en la unién del tercio del tercio externo con | 50% - 94% 75% - 86%
el tercio medio del ombligo a la espina iliaca

Rovsing Dolor en el cuadrante inferior derecho tras la| 22% -68% 58% - 96%
palpacion del cuadrante inferior izquierdo

Psoas Dolor en cuadrante inferior derecho tras la 13% - 42% 79% - 97%
extension pasiva de la cadera derecha

Obturador Dolor en cuadrante inferior derecho con la flexiéon 8% 94%
de la cadera derecha y la rodilla, seguido por la
rotacién interna de la cadera derecha

2.9 Diagnéstico

El diagnostico de apendicitis aguda se basa en la historia clinica, evaluacion fisica,
estudios de laboratorio y de imagen. Con estos métodos diagnosticos, se puede alcanzar
un diagnostico temprano y certero de apendicitis aguda en mas del 90% de los pacientes

(10).

La apendicitis se clasifica en complicada o no complicada. Un cuadro no complicado se
define como aquella apendicitis aguda sin signos clinicos o radiolégicos de perforacion
(tumoracion inflamatoria, flemén o absceso); por el contrario, un cuadro complicado se

define por la ruptura del apéndice con un consiguiente absceso o flemon.

La duracion de los sintomas por mas de 24 horas se considera un factor de riesgo para

perforacion, sin embargo, el tiempo en la progresion del cuadro a necrosis y perforacion
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varia. La perforacion se puede desarrollar en menos de 24 horas después del inicio de
los sintomas y siempre debe de considerarse como diagnostico diferencial. En caso de
un diagnéstico incierto, se deben de realizar estudios de imagen. En mujeres jovenes en
edad reproductiva con sospecha de apendicitis, los diagndsticos diferenciales mas
comunes siempre deben de ser una enfermedad pélvica inflamatoria (EPI), infecciones

del tracto urinario, ruptura de un foliculo ovarico y embarazo ectopico (11).

2.9.1 Sistemas de puntuacién
La estratificacion del riesgo a través de sistemas de puntuacién ayuda a la toma de
decisiones reduciendo admisiones hospitalarias innecesarias y optimizando la utilidad de

los estudios de imagen, asi como prevenir las exploraciones quirurgicas negativas.

Los sistemas de puntuacién por si solos son suficientemente sensibles para excluir
apendicitis aguda. Se recomienda su uso para excluir apendicitis agudas e identificar a

pacientes con riesgo intermedio los cuales necesitan estudios de imagen

complementarios (4). Por el contrario, no se recomienda el uso de sistemas de

puntuacion para confirmar la sospecha clinica.

Tabla 2. Sistemas de puntuacion

Sistema de puntuacion Sensibilidad Especificidad
AIR 92% 63%
Alvarado (12) 69% 77%
- 5 pts (descartar enfermedad) | 94% 99%

- 7 pts (decision quirtirgica)

88% hombres, 86%
mujeres, 78.9%
embarazadas, 87 % nifios

57% hombres, 73%
mujeres, 80%
embarazadas, 76% nifios
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RIPASA (Raja Isteri Pengiran 94% 55%
Anak Saleha Appendicitis(12)
AAS (Adult Appendicitis Score | 49.4% 93.3%
>16(13)

2.9.2 Imagen
La modalidad mas comun de imagen son el ultrasonido (US) y la tomografia
computarizada (TC). En nuestro centro, aquellos pacientes con sospecha de apendicitis,
la TC es la modalidad de imagen de primera linea en pacientes adultos debido a su facil
disponibilidad, aprobacién por parte de los cirujanos, técnica estandarizada, su relativa
rapida adquisicion, no es operador dependiente y su habilidad por identificar diagnosticos
alternos. Ademas, es costo-efectivo al momento de guiar el manejo, ya que su uso en
pacientes con sospecha de apendicitis lleva a menor numero de apendicectomias
blancas, evita las admisiones hospitalarias innecesarias y una rapida identificacion de

enfermedades alternas.

El US también es comunmente utilizado en la evaluacion de la apendicitis, debido a la
ausencia de radiacion ionizante, de acuerdo con la Asociacion Europea de Cirugia
Endoscdpica, el US es la primera modalidad recomendada para pacientes con sospecha
de apendicitis, a pesar de saber que un US negativo o la falta de visualizacion del
apeéndice, no excluye apendicitis aguda. EI US en particular es adecuado para pacientes
pediatricos y mujeres embarazada debido a su precision y falta de exposicion a radiacion.
Su sensibilidad y especificidad es totalmente operador dependiente. Las caracteristicas
de apendicitis por ultrasonido es un diametro mayor a 6 mm, grosor de la pared mas de

2 mm, se puede observar un apendicolito con sobra acustica posterior. En ocasiones
|
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puede existir liquido libre pericecal o retrovesical, asi como infiltracion grasa y la imagen

caracteristica en diana del apéndice (11).

El papel de la resonancia magnética (RM) es limitado debido a sus altos costos,
disponibilidad limitada y la menor experiencia utilizandola como método diagndstico para
apendicitis. Sin embargo, puede ser opcidn si se tiene la preocupacion de utilizar
radiacion ionizante, mas comunmente en embarazadas o en nifios (10). A pesar de que
una RM negativa o inconclusa no excluye un cuadro de apendicitis aguda durante el
embarazo, muchos autores sugieren a la RM como el estandar de oro en mujeres durante

edad reproductiva, en especial por su alta especificidad (100%) y sensibilidad (89%) (4).

Los hallazgos de una apendicitis aguda no complicada en la TC incluyen un apéndice
dilatado (>7 mm), engrosamiento de la pared, hiperreforzamiento de la pared y estriacion
de la grasa periapendicular. Los hallazgos que descartan un cuadro de apendicitis aguda
es la ausencia de cambios inflamatorios y la presencia de gas en la luz apendicular. Los
hallazgos de una apendicitis aguda complicada en la TC son la presencia de
apendicolitos extraluminales, formacion de abscesos, defectos en la pared apendicular,
gas extraluminal, liquido libre pericecal o intraperitoneal e inflamacién Sever pericecal o

flemon (11).

Los apendicolitos son hallazgos incidentales en la TC en un 4% en pacientes
asintomaticos, sin embargo, aproximadamente el 40% de los pacientes con apendicitis

aguda presentan apendicolitos identificados en la TC (11).
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El POCUS (Point of care ultrasonography) ha probado un gran valor diagnéstico de
apendicitis aguda con un impacto positivo en la toma de decisiones. Posee una

sensibilidad del 76% y especificidad del 95% (4,14,15).

Tabla 3. Estudios de imagen

Estudio de imagen Sensibilidad Especificidad
Tomografia computarizada 91% 90%
Ultrasonido 78% 83%
POCUS (Point of care 91% 97%

ultrasonography)

Resonancia Magnética 97% 95%

210 Tratamiento
A pesar de los avances en el proceso diagnostico, la decisidn entre cuando operar o no

permanece retador.

Durante los ultimos afios el manejo conservador en apendicitis aguda no complicada ha
cobrado gran interés, esto se debe a mayor conocimiento de las complicaciones

postoperatorias y los costos de las intervenciones quirurgicas.

2.10.1 Quirurgico
El manejo estandar de los pacientes que van a ser sometidos a cirugia por apendicitis
aguda incluye la administracién preoperatoria de una dosis unica de un antibiético de

amplio espectro (dosis unica de cefoxitina o cefatetan, o la combinacion de cefazolina
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mas metronidazol), ya que esta estrategia reduce el riesgo de infeccidn de sitio quirdrgico

relacionado a la apendicectomia.

Diversos estudios aleatorizados controlados y metaanalisis apoyan como manejo de
primera linea la apendicectomia por laparoscopia, esto debido a su significativa
reduccion en ISQ, menor dolor postoperatorio, menor estancia intrahospitalaria y menor

tiempo de recuperacion (16).

Los antibidticos postoperatorios no son necesarios. Sin embargo, en aquellos pacientes
a los cuales se les diagnostica apendicitis aguda y se programan con un retraso
anticipado de la cirugia, se puede comenzar manejo antibiético con antibioticos de amplio

espectro lo antes posible, generalmente desde la sala de urgencias (11).

2.10.2 Conservador
a) Antibiéticos primero
Se estima que hasta un 60% de los pacientes adultos con apendicitis aguda no

complicada pueden ser tratados con éxito unicamente con antibiéticos (4,11).

El fallo temprano al tratamiento antibiotico se define como el deterioro clinico o la falta
de mejoria dentro de las primeras 24 - 72 horas, lo cual ocurre en el 8% - 12% de los

pacientes.
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Existe evidencia que el manejo conservador de apendicitis no complicadas no aumenta
estadisticamente la tasa de perforacion en adultos recibiendo tratamiento antibiético. El
manejo conservador se ha reportado ser inefectivo en pacientes hospitalizados en su
primer dia en el 8% de los casos y un 20% se estima necesitaran una segunda
hospitalizacion debido a apendicitis aguda recurrente dentro del primer afio. Se ha

reportado una recurrencia en el primer afio del 27.4% y del 39.1% a 5 afos (4,17).

El éxito de un manejo conservador requiere una seleccion cuidadosa del paciente,
excluyendo aquellos con apendicitis aguda gangrenosa, abscesos y peritonitis difusa. Se
han publicado marcadores de inflamacién en sangre para categorizar a aquellos

pacientes que se pueden beneficiar del manejo conservador con una tasa de éxito del

89%, entre los cuales se encuentra una PCR <60 g/L, Leucocitos <12x109/L y <60 anos.
Asi mismo se ha descrito que aquellos pacientes con duracion de >24 horas de
sintomatologia tienen mas probabilidades de éxito al manejo no quirurgico. Otros
predictores independientes de éxito es temperatura baja, confirmacion por medio de
imagen de ser un cuadro no complicado con una puntuacion en escala de Alvarado >4 y

diametro pequeio en base de apéndice (4).

En pacientes con apendicitis aguda no complicada, se puede utilizar antibioticoterapia
empirica de amplio espectro incluyendo monoterapia con ertapenem o alguna
cefalosporina mas metronidazol para después ser manejados de manera ambulatoria

con fluoroquinolonas mas metronidazol (11).
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A pesar de que los estudios pilotos aseguran la seguridad de una estrategia de
antibioticos primero como paciente ambulatorio (administracion intravenosa de
ertapenem igual o mayor de 48 horas y la administracion de cefdinir y metronidazol via
oral), la mayoria de los estudios aleatorizados controlados publicados incluyen un
minimo de 48 horas de antibioticos intravenosos seguido por antibioticos orales con un

total de 7 - 10 dias (4).

Cabe mencionar que, en la mayoria de la literatura, se excluyen aquellos pacientes con
presencia de apendicolitos, debido a que estos pacientes son considerados como
presentaciones complicadas, y aquellos estudios que incluyeron a este tipo de pacientes
demostraron que la presencia de apendicolito es un factor de riesgo para fallo al

tratamiento conservador (11).

La tasa de complicaciones en general se ha demostrado ser menor en aquellos pacientes
manejados con antibidticos comparado con aquellos en los que se les realizo
apendicectomia (6.5% y 24.4% respectivamente). Incluso, aquellos pacientes a los
cuales se les manejo con antibidticos primero y presentaron recurrencia, se reporta una

tasa de apendicitis complicada tan solo del 2.3% (4).

b) Sin antibioticoterapia, unicamente manejo de soporte
Estudios han demostrado la resolucion sin necesidad de antibidticos en cuadros de
diverticulitis aguda no complicada confirmada por tomografia en casos seleccionados,

sin embargo, este cambio a s6lo manejo sintomatico todavia no ha sido ampliamente
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implementado en la practica clinica. Actualmente se encuentra en desarrollo el estudio
APPAC lll, que promete concluirse en 2029, el cual compara el uso de antibidticos con
la administracion de placebo como tratamiento en apendicitis agudas no complicadas
confirmadas por tomografia, esto con el fin de evaluar el rol de los antibidticos en la
resolucidn de apendicitis no complicada. Si los antibiéticos no proveen algun beneficio
comparado con el placebo, puede traducirse en un gran impacto en el manejo de esta
enfermedad, con gran reduccién en el uso de antibidticos, especialmente en la actualidad

con el incremento de la resistencia antimicrobiana (4,18).

2.11 Complicaciones

Diversos estudios demuestran que la incidencia de complicaciones mayores incluyendo
reoperaciones, infecciones de sitio quirdrgico, hernias incisionales y obstruccion
intestinal son de 2 a 4 veces mayor si se opta por manejo quirurgico comparado con el

manejo conservador con antibiéticos.

Algunos efectos adversos en pacientes manejados con antibidticos primero son
reacciones alérgicas e infeccion por C. difficile, sin embargo, su incidencia es baja,

siendo reportada de <1% (11).

2.13 Profilaxis antibiética
Desde la primera vez que se uso el acido carbodlico por Joseph Lister (1827 - 1912),
cirujano britanico, para establecer las primeras técnicas antisépticas en cirugia y la

introduccién de la penicilina por Sir Alexander Fleming (1881 - 1955), médico britanico,
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la reduccién de las infecciones de sitio quirurgico (ISQ) ha sido un enfoque central en el

manejo perioperatorio optimo (19).

En el momento en el que las 1ISQ fueron consideradas como prevenibles por la Joint
Commision, su reduccion ha sido un eslabon de las metas de seguridad del paciente
desde hace mas de una década, siendo el claro beneficio de la profilaxis antibidtica la

reduccioén de las 1SQ (1,19).

La administraciéon rutinaria de antibidticos perioperatorios para reducir las ISQ son un
componente esencial para el cuidado estandar de la mayoria de los procedimientos
quirurgicos, sin embargo, el beneficio de la profilaxis antibidtica extendida debe de ser
equilibrada entre los beneficios y los riesgos como efectos tdxicos, reacciones alérgicas,
lesion renal aguda, infeccion por C. difficile, la emergencia de resistencias bacterianas,
interacciones farmacoldégicas y costos. Asi mismo se ha sugerido un efecto oncoldgico
potencial tras la administracion de antibiéticos. Siendo como un posible mecanismo el

microbioma intestinal (1,19).

Se recomienda que la profilaxis antimicrobiana quirurgica se inicie dentro de la primera
hora antes de la incision y sea descontinuada 24 horas postoperatorias para la mayoria
de los procedimientos y 48 horas para cirugias cardiacas ya que la duracién mayor no
ha demostrado una reduccion adicional en 1SQ, por el contrario, se asocia con aumento
en los dafos, riesgo de lesién renal aguda e infeccién por C. difficile, aumentando

consistentemente con cada dia de exposicion al antibiotico (1,4,16).
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Guias mexicanas sugieren la profilaxis antibidtica preoperatoria con 2 g de cefoxitina
intravenosa o cefazolina 1-2 gr intravenosa + metronidazol 500 mg dosis unica, en caso
de no contar con cefazolina o cefoxitina se recomienda el uso de cefotaxima, en caso de

hipersensibilidad, se utiliza amikacina (20).

De acuerdo con las guias internacionales en apendicetomias, la combinacion de una
cefalosporina mas metronidazol constituye el esquema de primera linea. El cual debe de
ser administrado dentro de la primera hora antes de la incision y redosificar en
condiciones especificas. Dicha terapia profilactica debe de ser limitada 24 horas después
del procedimiento quirurgico, sin embargo, en la mayoria de los procedimientos se puede

considerar suficiente una dosis unica (21,22).

2.14 Esquemas sugeridos de antibiético

El manejo Optimo para apendicitis aguda aun no se encuentra bien establecido. El
estudio Appendicitis Acuta Il (APPAC Il) demostré que el tratamiento de 7 dias con
moxifloxacino oral comparado con 2 dias de ertapenem intravenoso seguido de 5 dias
de levofloxacino y metronidazol resultaron con un éxito del 70.2% para aquellos
pacientes manejados unicamente con antibidticos via oral comparado con un 73.8% en
aquellos manejados con medicamentos intravenosos seguidos por via oral. Sin embargo,
dicho estudio no presenta los criterios de no inferioridad, con una diferencia de

tratamientos de -3.6% (11,18).

. __________________________________________________________________________________________|
DRA. MARIA FERNANDA MUNGUIA ARRIOLA 32



La seleccion del antibiético es de manera empirica basada en el supuesto
microorganismo involucrado en la patogénesis, asi como la severidad de la infeccion
intraabdominal, la presencia de factores de riesgo para resistencia antibiética, historia de

falla a tratamientos previos (11).

Tanto para las apendicitis agudas complicadas para las no complicadas, ya que son
consideradas como infecciones intraabdominales adquiridas en la comunidad leves a
moderadas en aquellos pacientes sin factores de riesgo para resistencia antibidtica o
fallo al tratamiento, se recomiendan antibiéticos que cubran estreptococos,
enterobacterias no resistentes y anaerobios. Sin embargo, en aquellos pacientes con
factores de riesgo para desenlaces adversos o resistencia antimicrobiana, se recomienda
una cobertura de amplio espectro de manera empirica incluyendo Pseudomona

aeruginosa y Enterobacterias (11).

Las guias recomiendan que la seleccion de antibidtico se base en la clasificacion,

comorbilidades del paciente, condiciones fisiologicas y el riesgo de eventos adversos.

El esquema empirico de antibidtico para pacientes de bajo riesgo con infecciones
intraabdominales adquiridas en la comunidad es (23):
Monoterapia:

a) Ertapenem

b) Moxifloxacino

Esquemas combinados:
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a) Ceftriaxona, cefuroxima, cefotaxima + metronidazol

b) Ciprofloxacino o levofloxacino + Metronidazol

En pacientes de alto riesgo con infecciones adquiridas en la comunidad o
intrahospitalaria:
Monoterapia:
a) Piperacilina/tazobactam
b) Doripenem
c) Imipenem/cilastatina +/- relebactam
d) Meropenem
d) Eravaciclina
Esquema combinado:
a) Cefepime + metronidazol
b) Ceftazidima + metronidazol
c) Ceftacidima/avibactam + metronidazol

d) Aztreonam + metronidazol + vancomicina

Para aquellos pacientes con apendicitis aguda complicada, se recomienda el control del
foco con drenaje percutaneo y el inicio de antibidticos de amplio espectro contra
microorganismos coco gram negativos y anaerobios. La terapia antibidtica mas utilizada
es ertapenem o piperacilina-tazobactam como monoterapia o0 en combinacion con

metronidazol (11).

. __________________________________________________________________________________________|
DRA. MARIA FERNANDA MUNGUIA ARRIOLA 34



2.15 ;Cuando dar tratamiento?

La incidencia de ISQ posterior a apendicectomias va desde el 0 hasta el 11%. La
severidad de cuadro influye directamente en el riesgo de desarrollar complicaciones
postoperatorias de 2 a 4 veces mas en cuadros complicados. En estos grupos
especificos, la administracion de antibioticos postoperatorios reduce significativamente
las ISQ. La duracién de la terapia antibiética va a depender del estadio de la enfermedad.
En aquellos pacientes con apendicitis no complicada manejados de manera

conservadora, la recomendacion de duracion de antibioticos es de 10 dias (11).

En aquellos pacientes con apendicitis complicada, siempre y cuando la fuente de

infeccion haya sido controlada, se recomiendan 4 dias de antibidticos (11).

Estudios demuestran que los pacientes con apendicitis aguda perforada deben de recibir
tratamiento antibiético postoperatorio, en especial si no se ha alcanzado el control
completo de la fuente. Se ha demostrado que el rol del uso de antibidticos para prevenir
infecciones intraabdominales posterior a apendicectomias se relaciona con el control de

la fuente infecciosa intraperitoneal.

En estudios observacionales se ha descrito que el desarrollo de ISQ se encuentra
asociado con el diagnéstico clinico de DM, presencia de liquido libre, absceso o
perforaciones en estudios de imagen previos a la cirugia, por tal motivo si en el abordaje

preoperatorio no se demuestran datos de complicacion, el paciente no se beneficia del
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inicio de terapia antibiética comparado sélo con la administracion profilactica de

antibidticos preoperatorios en cuanto a ISQ (4).

Incluso, aquellos pacientes con apendicectomias complicadas con esquemas
antibioticos postoperatorios extendidos (>24 horas) presentan mas complicaciones
comparados con esquemas cortos (<24 horas) (29.3%, 17.9%). Basandonos en estos
resultados, la duracion de antibidticos <24 horas no presenta un peor desenlace
temprano en apendicitis complicadas, pero si reduce los dias de estancia
intrahospitalaria, costos y los beneficios de no administrar antibioticos como infecciones

por C. difficile y resistencias antimicrobianas (4).

El término del tratamiento antibidtico debe de basarse en hallazgos clinicos y de
laboratorio, sin embargo, se considera suficiente un plazo de 3 a 5 dias posterior a

apendicectomias por apendicitis agudas complicadas (4).

2.16 Complicaciones de esquemas largos de antibiético sin indicacién

La duracion prolongada de esquemas antibioticos se asocia con un aumento en el riesgo
de efectos adversos como infeccion por C. difficile, lesién renal y contribuye a la
resistencia antimicrobiana (1) No se cuentan con guias nacionales actualizadas que
apoyen las dosis unicas como profilaxis, sin embargo, contamos con guias
internacionales a favor. A pesar de ello, la principal razéon de uso inapropiado de

antibidticos postoperatorios es su uso prolongado sin evidencia que lo apoye (22,24).
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Planteamiento del problema y justificacion

En el mundo, es la patologia quirurgica de urgencia mas comun, su incidencia se estima
una razén de 5.7 - 50 pacientes por cada 100,000 habitantes por afio. En México, uno
de cada 15-20 mexicanos presentara apendicitis aguda a lo largo de su vida. En el Centro
Médico ABC se reporté un promedio de 303 apendicectomias por laparoscopia en los
ultimos 3 afios, tomando en cuenta que en el aflo 2020 con una disminucion significativa

en el numero de apendicectomias realizadas por la pandemia.

Una de las principales complicaciones de dicha enfermedad son infecciones de sitio
quirurgico (8-15%), perforacion (5 - 40%), abscesos intraabdominales (2 - 6%), fuga del
mufon, apendicitis del mufidn, obstruccién intestinal (0-1.9%), sepsis y muerte (0.5-5%)

(16,25).

El consumo per capita de antibidticos es generalmente mayor en paises con altos
ingresos, sin embargo, el mayor crecimiento en uso de antibioticos entre 2000 y 2010 se
dio en paises con ingresos, donde su uso continua hacia el alza, y frecuentemente, uso

de antibidticos de amplio espectro para control de infecciones (26).
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La administracién profilactica de antibidticos es una de las medidas perioperatorias mas
importantes para prevenir ISQ, siendo su objetivo alcanzar niveles séricos y en tejidos
que exceda la concentracidn minima inhibitoria para contrarrestar la proliferacion de
microorganismos que se podran encontrar durante el procedimiento. Dicha conducta es
la indicacion mas comun del uso antibidtico intrahospitalario en todo el mundo,
reportando cifras de aproximadamente 15% del uso total de antibiéticos en un hospital.
Las guias recomiendan el uso de profilaxis antibiética para prevenir infecciones antes y
solamente durante la intervencion quirurgica. Los antibidticos no deben de ser
administrados después del procedimiento, lo que se torna en uno de los principales
problemas realizados por los cirujanos, prescribir los antibiéticos profilacticos durante el
postoperatorio, ya que se encuentra bien descrito que la duracién de la profilaxis
antibiotica por mas de 24 horas no confiere una mayor proteccion frente a infecciones
del sitio quirurgico en cualquier procedimiento, por el contrario, se asocia a un incremento
en efectos adversos como el riesgo de lesion renal aguda y el riesgo de desarrollar
infeccion por C. difficile. Peor aun, el tiempo incorrecto de su administracion reduce su
eficacia, y si se utiliza de manera prolongada, puede llevar a resistencias antimicrobianas

y altos costos (6).

La terapia antimicrobiana constituye una practica fundamental para alcanzar los
resultados clinicos deseados, asi como disminuir las ISQ. Uno de los principios de la
prescripcion antibidtica es promover su uso adecuado respecto a su eficacia, seguridad,
duracion y costos. En ocasiones los médicos prescriben antibidticos cuando la evidencia

clinica no es clara, pero genera cierto grado de ansiedad el omitir alguna infeccién.
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Actualmente la prescripcion inapropiada de antibioticos nos ha llevado a la resistencia
antimicrobiana, lo que ha creado una emergencia global que mata por lo menos a
700,000 personas al afio, y si no se toman las medidas necesarias al respecto, se predice

que dichas muertes incrementaran hasta 10 millones al afio para el 2050 (27).

Usando esta discordancia entre la resistencia antimicrobiana, pero al mismo tiempo la
incertidumbre de omitir procesos infecciosos que puedan llegarse a complicar, se decide
llevar a cabo este analisis para dar a conocer las practicas médicas actuales respecto a
la prescripcidn antibidtica en pacientes sometidos a apendicectomias por laparoscopia.
Con el objetivo de identificar y reducir las prescripciones innecesarias de antibioticos
impactando en reducir el riesgo de resistencias antimicrobianas, asi como otras

complicaciones que conllevan el uso inapropiado de antibiéticos.
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Pregunta de investigacion:

En pacientes con apendicitis aguda complicada como no complicada ¢ El uso de
antibioticos tanto de manera profilactica como terapéutica difiere de forma significativa

del estandar propuesto por las guias?

» Poblacién: Pacientes con apendicitis aguda complicada y no complicada operados
de apendicectomia por laparoscopia
* Exposicién: Uso de antibiéticos de manera profilactica y terapéutica

» Comparacion: Guias internacionales
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Hipotesis

Existe una diferencia significativa entre el uso de antibiéticos en pacientes operados de
apendicectomia por laparoscopia entre el Centro médico ABC campus observatorio y lo

propuesto por las guias internacionales.
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Objetivos

Primario
1.- Comparar el uso de antibidticos profilacticos entre los pacientes operados de

apendicectomias tanto complicadas como no complicadas con las guias internacionales.

Secundarios

1.- Relacién entre el aumento de marcadores de inflamacién séricos con el diagndstico.
2.- Relacion entre el aumento de las bilirrubinas y los niveles de PCR con una fase
perforada.

3.- Relacion entre apendicitis aguda complicada, apendicitis aguda no complicada y dias
de estancia intrahospitalaria

4.- Relacion entre uso de drenajes y dias de estancia intrahospitalaria

5.- Descripcion de manejo del muiidn

6.- Reportes de patologia mas frecuentes entre nuestros pacientes con apendicitis
aguda.

7.- Reporte de los esquemas antibidticos administrados en el hospital.
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Material y métodos

7.1 Metodologia
Se llevd a cabo un estudio transversal en el Centro Médico ABC campus observatorio

del 1° de enero de 2019 al 31 de diciembre de 2021.

Se estudio a toda la poblacion sin restriccion de edad ni de género, fueron diagnosticados
con apendicitis con base en estudios de laboratorio, presentacién clinica y estudios de
imagen como lo recomiendan las guias de Jerusalén (4). Fueron eliminados 25 pacientes
debido a patologias concomitantes (7), apendicitis del mufion (1), endometriosis en punta
de apéndice (2), apendicectomia de intervalo (1) y falta de datos en el expediente (12),

analizando finalmente un total de 248 pacientes.

Se definié apendicitis no complicada como apéndice cecal inflamado, sin signos de
gangrena, perforacion, liquido purulento libre intraabdominal, fleméon o absceso
intraabdominal; y apendicitis complicada como todos aquellos con apéndice gangrenado,
perforado, absceso intraabdominal, flemén periapendicular contenido o liquido purulento

libre.
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La informacién se obtuvo mediante la base de datos facilitada por el servicio de cirugia
incluyendo todas las apendicectomias por laparoscopia durante 3 afios consecutivos, los

datos fueron recolectados del expediente electrénico OnBase?.

La informacion recolectada fue: dias de estancia intrahospitalaria, edad, sexo, indice de
masa corporal, temperatura al momento del ingreso, la presencia de comorbilidades
como diabetes mellitus, hipertensién arterial, enfermedad renal crénica, enfermedad
pulmonar obstructiva cronica y cardiopatias; uso de antibidtico previo al ingreso, tipo,
duracion y via de administracion; si se administrd antibidtico profilactico, tipo de
antibiotico y tiempo antes del inicio de la cirugia; tiempo quirurgico, antibioticos
administrados posterior al evento quirurgico, tipo de antibiotico, uso de inhibidores de
bomba de protones; caracteristicas del cuadro clinico (complicada 6 no complicada,
siendo considerada como complicada aquellos pacientes con apéndice gangrenado,
perforado, absceso intraabdominal, flemén periapendicular contenido o liquido purulento
libre), manejo del muidn apendicular, complicaciones intraoperatorias, uso de drenajes,
sangrado, reporte de patologia, solicitud de toxinas A/B para deteccion de C. difficile,
leucocitos, hemoglobina, hematocrito, bilirrubina total, directa e indirecta, proteina C

reactiva y procalcitonina preoperatoria.

Para la estimacion del tamano de muestra en pacientes postoperados de apendicectomia

se utilizo la férmula de estimacion de una proporcién en una poblacion finita. Tomando

4 OnBase: Sistema médico digitalizado version 17.0.2.89.

DRA. MARIA FERNANDA MUNGUIA ARRIOLA 44



en cuenta el 20% de pérdidas se obtuvo un total de 243 pacientes. Basandonos en el

sistema openepi.

Tamaiio de la muestra para la frecuencia en una poblacién

Tamaiio de la poblacién (para el factor de correccién de la poblacién finita o fep)(NV): 1000000

frecuencia % hipotética del factor del resultado en la poblacién (p): 16.3%+/-5
Limites de confianza como % de 100(absoluto +/-%)(d): 5%
Efecto de disefio (para encuestas en grupo-EDFF): 1
Tamaiio muestral (n) para Varios Niveles de Confianza
IntervaloConfianza (%) Tamaiio de la muestra
95% 210
80% 90
90% 148
97% 257
99% 362
99.9% 591
99.99% 826
Ecuacién

Tamaiio de la muestra n = [EDFF*Np(1-p))/ [(d¥/Z2}.q/2*(N-1)+p*(1-p)]

Resultados de OpenEpi, version 3, la calculadora de c6digo abiertoSSPropor
Imprimir desde el navegador con ctrl-P
o seleccione el texto a copiar y pegar en otro programa

7.2 Evaluacion estadistica
Se creod una base de datos en el paquete estadistico IBM SPSS 28 y SAS version 9.4,

donde se llevaron a cabo los analisis estadisticos pertinentes.

7.3 Calidad de los datos

De cada paciente se capturaran las variables clinicas y sociodemograficas. Se llevo a
cabo una busqueda de “queries” para asegurar la calidad de los datos.

La imputacion de datos se llevd a cabo unicamente para las variables que tuvieran menos

del 10% de datos perdidos, de la siguiente manera: para variables cuantitativas con libre
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distribucion con la mediana, para variables cuantitativas con distribucion normal se
represento la media y para variables cualitativas con la moda.
Para datos perdidos en la variable independiente, no se imputaron datos, unicamente se

dejaron como “missing”. No se imputd ningun dato de la variable dependiente.

7.4 Analisis descriptivo

Se realizd inicialmente un analisis descriptivo para determinar las caracteristicas clinicas
y demograficas de los pacientes. Las variables cualitativas fueron mostradas como
frecuencias y proporciones. Asimismo, se analizé la distribucién de las variables
cuantitativas, evaluando la asimetria y curtosis con un punto critico de £ 0.5y de + 1,
respectivamente. Ademas, se empel0 la prueba de Kolmogorov Smirnov para determinar
normalidad; considerandose como normal si la significancia de la prueba fuera mayor a
0.05. Aquellas variables con distribucion normal fueron presentadas a través de la media
y desviacion estandar. Las variables con libre distribucidén se presentaron como mediana

y rango intercuartil (25-75).

7.5 Analisis bivariado

Para el objetivo principal se realiz6é una prueba de Chi-cuadrada con goodnes of fit test,
para evaluar diferencia en proporcion de uso de antibidticos profilacticos entre los
pacientes operados de apendicectomias tanto complicadas como no complicadas contra

las guias internacionales.

Para los objetivos secundarios se utilizé una prueba de t-Student para evaluar la relacion

entre dos variables continuas con distribucién normal entre pacientes con apendicitis
I ——
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complicada y no complicada. Para la diferencia de proporciones se utilizé prueba de Chi-

cuadrada.

La significancia estadistica se fijé con p<.05 y todos los analisis estadisticos se realizaron

en SAS version 9.4 y SPSS version 28.

Consideraciones éticas

El presente trabajo de investigacion se apega a los lineamientos de la Declaracion de
Helsinki de la Asociacion Médica Mundial, del Codigo de Nuremberg, del Informe
Belmont, del Convenio Europeo sobre los derechos humanos y la biomedicina, del
Convenio para la proteccidn de los derechos humanos y la dignidad del ser humano con
respecto a las aplicaciones de la Biologia y la Medicina, y se apega completamente al

Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud.

De acuerdo con el Articulo 17 del Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de
Investigacion para la Salud, éste protocolo constituye Investigacion sin riesgo para el

paciente por lo que no requiere un consentimiento informado.

Se registré por los comités de investigacion y de ética en investigacion con clave TABC-

23-59.

No requiere presupuesto

Estudio retrospectivo que no genera ningun costo.
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Resultados

Durante el periodo de estudio se reportaron un total de 273 apendicectomias en el
Centro médico ABC campus Observatorio, con una disminucién drastica de 150
procedimientos en 2019 a 46 en el 2020 probablemente atribuida a la pandemia por
SARS CoV-2. La edad media fue de 38 afos (x16) (Figura 1), con un total de 111

(44.6%) pacientes mujeres y 137 (55%) hombres.

De nuestra poblacion total, 3 (4.8%), pacientes se reportaron con diabetes mellitus, 17
(27%) con hipertension arterial sistémica, 3 (4.8%) con cardiopatias, 4 (6.3%) con
diabetes mellitus e hipertension, 3 (4.8%) con diabetes mellitus, hipertension vy

cardiopatias (Figura 2).

El total de dias de estancia intrahospitalaria fue de 1 a 20 dias, con una mediana de 2
dias (Figura 3). A 23 pacientes (9.3%) se les administro antibidtico previo al diagnostico,
14 (5.6%) de ellos eran apendicitis aguda complicada y 9 (3.6%) no complicada, a 18
(7.3%) se les administro antibioético menor a tres dias antes del diagnostico, a 4 (1.6%)
de 4 a 6 dias previos y a 1 (0.4%) por mas de 10 dias previos al diagnostico. El esquema
de antibidticos otorgados de manera empirica previos al diagnostico fue muy variado,
con un total de 17 diferentes tipos de esquemas, el mas prevalente fue ciprofloxacino (4

pacientes), seguido por trimetoprim/sulfametoxazol (3 pacientes).
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En total, el 65% (162 pacientes) fueron apendicitis agudas no complicadas, mientras que

34.5% (86 pacientes) fueron reportados como apendicitis agudas complicadas.

En el analisis bivariado el uso de antibiotico previo al diagnostico se asocié al desarrollo
de apendicitis complicada de forma significativa (p=.006). Comparado con apendicitis no
complicada, los pacientes que desarrollan apendicitis complicada tienen en promedio

170% mas uso de antibiotico previo al diagndstico (OR1.7, 95% IC 1.03-2.91).

El 95.6% (237 pacientes) recibieron antibioticoterapia profilactica de los cuales 82
pacientes (33.1%) fueron cuadros complicados y 155 (62.5%) no complicados. Se
documentaron 19 esquemas distintos de antibidticos profilacticos, siendo el mas utilizado
ceftriaxona (33.1%), seguido por ceftriaxona mas metronidazol (27.8%) y ertapenem

(6.5%); sin relacionarse con el numero de dias de estancia intrahospitalaria (p=.4924).

El 95.1% (235 pacientes) recibieron tratamiento antibidtico posterior al evento quirurgico.
En cuanto a los cuadros de apendicitis aguda no complicada el 93.8% (152 pacientes)
recibieron manejo antibiotico por mas de 24 horas posteriores a la intervencion y de los
pacientes con cuadros complicados el 96.5% (83 pacientes). Con un total de 26 tipos de
esquemas diferentes siendo el mas prevalente ceftriaxona mas metronidazol (34.9%),
seguido por ceftriaxona (26.4%). La mediana de estancia hospitalaria entre los pacientes
con apendicitis no complicada que no recibieron tratamiento antibiético posterior al

evento quirurgico fue de 1 dia, comparado con los que si, de 2 dias (p=.0066).
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Respecto al manejo del mufion, el uso de endoloops se reporté en 127 pacientes (51%),
seguido por engrapadora en 115 pacientes (46.2%). EI manejo del muidn difiere
significativamente entre pacientes con apendicitis aguda complicada contra no

complicada (p<.0001) siendo mas usado la engrapadora en apendicitis complicada.

A 35 pacientes (14.1%) se les colocaron drenajes durante la intervencion quirargica, de
los cuales todos fueron cuadros complicados, presentando un tiempo quirdrgico
significativamente mayor, siendo de 25 minutos entre un cuadro de apendicitis
complicada y uno no complicado (p<.0001). Se reportd en el 95% de los casos un
sangrado de 0 a 30 ml, siendo significativamente mayor en apendicitis aguda complicada

con un sangrado de 30 - 200 ml (p=.0005).

No existe diferencia significativa entre variables demograficas y de comorbilidades
excepto de la edad, donde los cuadros de apendicitis complicada fueron en presentacion
8 afnos mayor que los no complicados (p=.0012) y de diabetes mellitus, presentando una

prevalencia 5 veces mayor en cuadros complicados contra los no complicados (p=.0179).

En cuanto a estudios de laboratorio, se observo diferencia significativa en leucocitos,
hemoglobina y proteina C reactiva. En los cuadros complicados se observd una
diferencia leucocitaria de 2,000 U/L, de hemoglobina de 1 gr/dl y 5 veces mas de proteina
C reactiva que en un caso de apendicitis no complicada, en especial si se correlaciona
con el estudio de histopatologia con una fase perforada (p=.0110) (Figura 4). No se

observo diferencia en términos de bilirrubina ni de procalcitonina.
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El reporte de patologia mas frecuente en nuestra poblacion fue apendicitis
fibrinopurulenta en 146 pacientes (58.6%), seguida por apendicitis ulcerada con afeccion

transmural en 35 pacientes (14.1%) e hiperplasia folicular en 26 pacientes (10.4%).
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Discusion

Las guias internacionales tanto de apendicitis aguda como de infecciones
intraabdominales y manejo de antibidticos proponen el uso de antibidticos de manera
profilactica de 30 a 60 minutos antes del evento quirdrgico para prevencion de 1SQ,
recomendando no continuar con terapia antibiotica por mas de 24 horas ya que se ha
descrito no disminuir el riesgo de I1SQ, por el contrario, aumentan las repercusiones en
el paciente como infeccion por C. difficile, lesién renal aguda y sobre todo la resistencia
antimicrobiana. Existen diversos estudios donde documentan la concientizacién de los
cirujanos por utilizar de manera racional los antibioticos, sin embargo, difieren a la hora
de la practica clinica. Courtney et al (24) describieron en su estudio las practicas médicas
respecto a la profilaxis antimicrobiana quirurgica en Australia, concluyendo una alta tasa
de uso de antibioticos tanto durante el procedimiento como posterior al mismo, las
razones descritas fueron tiempo de administracion inapropiado y duracion. Delaplain et
al. (17) reportaron la falta de consenso entre los cirujanos respecto a la duracion del
tratamiento antibidtico para procedimientos quirdrgicos. Corona-Cruz et al. (28)
encuestaron a 142 cirujanos los cuales 48% indicaban antibioticos postoperatorios
independientemente de la etapa de apendicitis aguda y 52% unicamente en etapas
avanzadas, concluyendo que en la decision de la mayoria de los cirujanos no influia la
etapa de la enfermedad en la prescripcion antibiética postoperatorio, repercutiendo en el

uso injustificado de antibioticos. Otro estudio llevado a cabo en Australia por Thong et al.
I ——
DRA. MARIA FERNANDA MUNGUIA ARRIOLA 52



(29) describen que en el 44.3% de los pacientes con apendicitis no complicada se les
administré antibidtico postoperatorio a pesar de no estar indicado. En nuestro estudio
documentamos un uso preoperatorio del 95.6%, de los cuales el (33.1%) fueron cuadros
complicados y 155 (62.5%) no complicados. Asi mismo, el 95.1% de los pacientes
recibieron tratamiento antibidtico posterior al evento quirurgico, donde el 61.5% de los
cuadros no complicados recibieron manejo antibiético por mas de 24 horas posteriores
a la intervencion a pesar de no estar indicado impactando en una mayor estancia

intrahospitalaria.

No existe un consenso en cuanto al tipo de antibiético que se debe de utilizar
adecuandolo a cada caso en particular, Delaplain et al. (17) en su estudio demuestran la
falta de consenso en cuanto a la administracion de antibioticos tanto de manera
profilactica como de tratamiento, Andersen et al (30) en su meta-analisis reportan que el
antibiotico mas utilizado fue una cefalosporina y derivados del imidazol, reportaron que
una dosis unica de metronidazol via oral preoperatorio puede brindar suficiente profilaxis
para apendicitis no complicado comparandolo con la administracién IV. También se
documento que la combinacion de cefotaxima con metronidazol tenia el menor indice de
ISQ comparado con metronidazol y gentamicina o metronidazol y ciprofloxacino.
Nosotros en nuestro estudio observamos 19 esquemas diferentes para la profilaxis y 26
de manera terapéutica, a pesar de esquemas tan variados, siguieron predominando las
cefalosporinas tal cual descrito por las guias. Sin embargo, dicha conducta nos hace

plantearnos la necesidad de crear mayor difusion de las guias con las que contamos, asi
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como un comité de farmacovigilancia para reducir las administraciones innecesarias de

antibioticos.

Respecto a los estudios de laboratorio la proteina C reactiva ha demostrado ser
altamente sensible para procesos inflamatorios, sin embargo, poco especifica, Mirza
Tassawar et al. (31) reportaron sensibilidad del 94%. En un metaanalisis realizado por
C.-W. Yu et al (32) demostraron que entre las mediciones de proteina C reactiva,
procalcitonina y leucocitos, la proteina C reactiva mostraba mayor valor diagnostico para
la sospecha de apendicitis aguda, pudiendo ser utilizada para confirmar la sospecha
diagndstica, mas no para diagnosticar el cuadro. De igual manera Raheel Hussan et al
(29) en su estudio donde compararon los hallazgos operatorios y el reporte de patologia
con los niveles de proteina C reactiva, observando una sensibilidad del 90.6%,
concluyendo que la proteina C reactiva se eleva en cuadros de apendicitis aguda y ayuda
como marcador para el diagnostico evitando apendicectomias blancas. Asi mismo,
Ahmed (33) et al. Concluyeron que el aumento de la proteina C reactiva >4.8 mg/dl se
asociaba a un cuadro complicado, lo que puede guiar al cirujano si se encuentra indeciso
entre manejo conservador o realizar alguna intervencion. En nuestro estudio
encontramos una correlacion entre niveles séricos elevados de PCR 14.92 + 3.35 y el

estadio perforado del apéndice cecal por patologia (Tabla 3, Figura 2).
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Conclusiones

Anualmente, se prescriben 5 antibidticos por cada 6 personas en EE. UU. La CDC estima
que mas del 30% de estas prescripciones son innecesarias (1). Nosotros reportamos un
esquema muy variado de antibidticos utilizados de manera profilactica en apendicitis
aguda, asi como un uso terapéutico innecesario en apendicitis agudas no complicadas

del 93.8%.

A pesar de que las guias recomiendan a las cefalosporinas como antibiotico de eleccion
como profilaxis antibidtica en apendicectomias, no contamos con un consenso del tipo
de antibidtico en particular que se debe de administrar tanto de manera profilactica como

terapéutica, ya que el grupo de las cefalosporinas es muy variado.

Este trabajo nos ofrece el escenario real sobre el manejo que se le da a una patologia
quirurgica tan comun como lo es la apendicitis aguda en nuestro hospital donde a pesar
de poder brindar un manejo interdisciplinario todavia prevalecen tratamientos no
estandarizados y en ocasiones fundamentados en experiencias personales. Es de suma
importancia la creacion de un consenso de vigilancia epidemioldgica en cuanto al uso de

antibioticos para uniformar criterios, optimizar recursos y mejorar la atencidn que le
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brindamos a nuestros pacientes reduciendo al maximo posibles efectos adversos y

resistencias antimicrobianas derivados al mal uso de antibioticos.

Se necesita perfeccionar las prescripciones antibidticas para reducir manejos
innecesarios reduciendo asi posibles complicaciones que puedan afectar la calidad de

vida de nuestros pacientes.
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Anexos

Tabla 4. Descripcion de la muestra (N = 248).

Caracteristica N (%) *

Variables demogréaficas
Edad (Afios) 38.5+16.8
% Mujeres 111 (44.6)
IMC (kg/m?) 255+14.7
Variables clinicas
Historia clinica
Diabetes tipo Il (DM) 3(1.2)
Hipertension (HTN) 17 (6.8)
DM + HTN 4 (1.6)
DM + HTN + Cardiopatia 3(1.2)
Cardiopatia
Uso de antibiéticos
Previos al diagndstico 23 (9.3)
Profilactico 237 (95.1)
Como tratamiento 235 (95.1)
Laboratorios
Leucocitos 128+4.4
Hemoglobina 15.2+26
Hematocrito 43.8 £ 39.7
Bilirrubina total 0.95+0.62
Bilirrubina directa 0.30+£0.19
Bilirrubina indirecta 0.64 £0.46
Proteina C reactiva 2.21£5.36
Procalcitonina 0.08 £0.20
DEIH 20+1.0
Tiempo quirdrgico 63.9 £ 29.8
Manejo del mufion

Endoloops 127 (51.2)

Engrapadora 115 (46.4)

Punto / Hemolock 6(2.4)
Complicaciones intraoperatorias 2(0.8)
Uso de drenajes 35 (14.1)
Sangrado

0-30mil 239 (96.4)

>30 ml 9(3.6)
Apendicitis complicada 86 (34.5)

*Numeros pueden no sumar al 100% por redondeo. Para variables categodricas, Cuentas (Proporciones
relativas). Para variables continuas con distribucion normal, Medias + Desviacion estandar. Para el resto,
Medianas + Rango intercuartil.

DEIH: Dias de estancia intrahospitalaria. DM: Diabetes tipo I[I. EPOC: Enfermedad pulmonar obstructivo
cronica. HTN: Hipertension.
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Tabla 5. Descripcion de la muestra estratificado por apendicitis complicada (N = 248).

Caracteristica P
Apendicitis No complicada
complicada (N =162)
(N = 86)
Variables demograficas
Edad (Afos) 43.31+£17.03 35.96 + 16.17 0.0012
% Mujeres 34 (39.53) 77 (47.53) 0.2277
IMC (kg/m?) 28.12 £ 23.82 24.02 £ 4.60 0.1224
Variables clinicas
Historia clinica
Diabetes tipo Il (DM) 6 (6.98) 2 (1.23) 0.0179
Hipertension (HTN) 13 (15.12) 12 (7.41) 0.0609
Uso de antibiéticos
Previos al diagnéstico 14 (5.60) 9 (3.60) 0.0006
Profilactico 82 (95.40) 155 (95.70) 0.9047
Como tratamiento 83 (97.65) 152 (93.83) 0.1600
Laboratorios
Leucocitos 14.03 £ 4.55 1211+ 4.17 0.0014
Hemoglobina 14.73 £+ 2.03 15.42 + 2.89 0.0308
Hematocrito 42.86 + 5.17 44.25 + 4.06 0.0033
Bilirrubina total 1.01 £ 0.68 0.91 £0.59 0.5140
Bilirrubina directa 0.34 £0.17 0.28 £0.20 0.3353
Bilirrubina indirecta 0.68 £ 0.54 0.63+042 0.7359
Proteina C reactiva 5.75+15.25 1.40 £ 2.90 < 0.0001
Procalcitonina 0.23 £0.58 0.07 £ 0.07 0.4860
DEIH 3(1,20) 2(1,4) 0.1224
> 3 horas 36 (14.5) 10 (4.0) <0.0001
Tiempo quirurgico 70 (22, 185) 55 (25, 272) <0.0001
Manejo del mufion <0.0001
Endoloops 25 (29.1) 102 (63.0)
Engrapadora 61 (70.9) 54 (33.3)
Punto / Hemolock 0 (0.0) 6 (3.7)
Complicaciones 1(1.16) 1(0.62) 0.6556
intraoperatorias
Uso de drenajes 35 (40.70) 0 (0.00) <0.0001
Sangrado 0.0005
0-30ml 78 (90.70) 161 (99.38)
>30 ml 8 (9.30) 1(0.62)

*Numeros pueden no sumar al 100% por redondeo. Para variables categoéricas, Cuentas (Proporciones
relativas). Para variables continuas con distribucion normal, Medias + Desviacion estandar. Para el resto,
Medianas * Rango intercuartil.
DEIH: Dias de estancia intrahospitalaria. DM: Diabetes tipo II. EPOC: Enfermedad pulmonar obstructivo
cronica. HTN: Hipertension.
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Frecuencia

Tabla 6. Relacion entre reporte de patologia y proteina C reactiva (N = 248).

Patologia N (%) Proteina C reactiva
Ulcerada con afeccion transmural 35(14.1) 3.52 (0.35, 34.84)
Fibrinopurulenta + Peritonitis aguda 146 (58.9) 2.24 (0.05, 29)
localizada
Hiperplasia folicular linfoide 26 (10.5) 0.32 (0.02, 15.16)
Incipiente 3(1.2) 2.91(2.17, 3.64)
Necrosis 2 (2.0) 9.82 (1.3, 18.34)
Oclusion fibrosa 2(0.8) 5.74 (5.74,5.74)
Perforada 28 (11.3) 11.98 (0.60, 33.62)
Figura 1. Edad Figura 2. Comorbilidades

Histograma Comorbilidades

Media = 38,51
esviacion estandar = 16,813
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Figura 4. Relacién entre reporte de patologia y proteina C reactiva (N = 248).
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