“ ]
IMSS INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

Unidad Médica de Alta Especialidad

Hospital de Pediatria

Centro Médico Nacional de Occidente
Universidad Nacional Autbnoma de México
Facultad de Medicina

Division de Estudios de Posgrado

PERFIL BACTERIOLOGICO Y SENSIBILIDAD
ANTIBIOTICA EN PACIENTES PEDIATRICOS CON
APENDICITIS AGUDA.

Protocolo de tesis para obtener el diploma de:
CIRUGIA PEDIATRICA

PRESENTA:

Dr. Angel Sandoval Meza

INVESTIGADOR RESPONSABLE:
Dra. Gabriela Ambriz Gonzéalez

Guadalajara, Jalisco 2023.



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



DIRECCION DE PRESTACIONES MEDICAS

UNIDAD DE ATENCION MEDICA
GOBIERNO DE 2 COORDINACION DE UNIDADES MEDICAS
- U DE ALTA ESPECIALIDAD
M E x I C O UMAE HOSPITAL DE PEDIATRIA CMNO
|MSS DIRECCION DE EDUCACION E INVESTIGACION EN SALUD

DIRECCION DE EDUCACION E INVESTIGACION EN SALUD

AUTORIZACION

COMITE LOCAL DE INVESTIGACION EN SALUD

R-2023-1302-075

En virtud de haber terminado de manera satisfactoria su tesis y contar con el aval de su

director de tesis para obtener el grado de especialista en:

CIRUGIA PEDIATRICA

SE AUTORIZA LA IMPRESION DE TESIS DEL ALUMNO.
DR. ANGEL SANDOVAL MEZA
“PERFIL BACTERIOLOGICO Y SENSIBILIDAD ANTIBIOTICA EN PACIENTES
PEDIATRICOS CON APENDICITIS AGUDA."
DIRECTOR DE TESIS

DRA. GABRIELA AMBRIZ GONZALEZ

Re—

ENC. DIRECCION DE EDUCACION E INVESTIGACION EN SALUD

DRA. HORACIA CELINA VELARDE SCULL

Bi“ilrlo Dominguez 735, Sector Libertad, Col. Independencia C. P. 44340, Cuadalajara; Jalisco Tel 3336683000, Ext,

S 2C24

<. Felipe Carrillo
Pl}l‘ RTO



IDENTIFICACION DE AUTORES

ALUMNO:

Angel Sandoval Meza.

Residente de Cirugia Pediatrica.

UMAE, Hospital de Pediatria, CMNO, IMSS.

Av. Belisario Dominguez No. 735 Col. Independencia.
CP 44340, Guadalajara, Jalisco.

Matricula: 96203252.

Teléfono: 6862450750.

Correo electronico: angel.sandoval.meza@hotmail.com

INVESTIGADOR RESPONSABLE:

Dra. Gabriela Ambriz Gonzéalez

Médico Cirujano Pediatra, Jefe de servicio del departamento de Cirugia Pediatrica.
UMAE, Hospital de Pediatria, CMNO, IMSS.

Av. Belisario Dominguez No. 735 Col. Independencia.

CP 44340, Guadalajara, Jalisco.

Matricula: 10152504.

Teléfono: (33) 39053703.

Correo electrénico: ggaby03@yahoo.com

ASESOR METODOLOGICO:

Dra. Clotilde Fuentes Orozco

Investigador titular A, Cirujano General

Unidad de Investigacion Biomédica, Hospital de Especialidades, CMNO, IMSS.
Av. Belisario Dominguez No. 735 Col. Independencia.

CP 44340, Guadalajara, Jalisco.

Matricula:

Teléfono: (33) 31154287.

Correo electrénico: clotilde.fuentes@gmail.com



mailto:ggaby03@yahoo.com
mailto:clotilde.fuentes@gmail.com

INDICE

1. RESUMEN ESTRUCTURADO .....cuuuiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiinniiiinnennnnnnnnnnnnenennnnnns 6
2. MARCO TEORICO Y ANTECEDENTES .....cciiiiiiee et 11
TN [0 1 = (07X [0 ] RO 21
4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA ... 22
5. OBUIETIVOS ... 22
B.  HIPOTESIS ..ottt sttt ettt 23
7. MATERIAL Y METODOS......coooiiiieeieeeecte et ee ettt et eae e 23
7.1 TIPO Y AISEAO...cciiiiiiiiiiiiiiiieiee ettt 23
7.2 Universo y lugar de trabajo .........ccoooeeeiiiiiiiiii e 23
7.3  Poblacion de eStUdIO..........cevviiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeee e 24
7.4 CalCUlo MUESTHIAl ....cooeviiiiiiiiiiiiie e 24
S T O 11 (=T o R o [ IR L= oo o o 25
7.6  Variables del @StUIO ..........couvviiiiiiiiiiiii 25
7.7 Definicidn de variables ............ccoviviiiiiiiiiiiiee 26
7.8 Operacionalizacion de variables ................ceiiiiiiciiiicce e 28
7.9 Desarrollo de estudio 0 proCedimintos ..........cceevveeiiiiiiiiiiiiiiiiieieeeeeeeeeeeeeeeen 29
7.10 Procesamiento de datos y aspectos estadistiCoS ........ccoeeeeevvevvviiiiiinieeennn. 30
8. ASPECTOS ETICOS ....ooiiiiiiiiiieie sttt sttt 30
9. RECURSOS Y FINANCIAMIENTO ..ot 40
10. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES ....... et 41
B ] S U R 1N I 1 41
2 B 11T O 1] [ N 47
13. CONCLUSIONES..... .ttt sasaessbasabasssnssssssassssnsssssssasnsnnnes 49
14 . REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS ..ot 49
L5.ANEXOS .ot nnnnnnn 56
15.1 Consentimiento bajo iNfOrmacion ... 56
15.2 Hoja de recoleccion de datosS.........cccoeeeiiiiiiiiiiiiiii e 58
15.3  Carta de confidencialidad..............ccoooeeiiiiiiiiiiiiii e 59
Carta de confidencialidad ..............coooviiiiiiiiiii 59
15.4  Dictamen de aprobacion ..........c..ueeiiiiiiiiiiiiiiieee e 60


file:///C:/Users/angel/OneDrive/Documents/CIRUGIA%20PEDIATRICA/apendicitis/Tesis%20cultivos%20peritoneales%20angel%20sandoval%20130923.docx%23_Toc159450958

ABREVIATURAS

BLEE: Betalactamasa de espectro extendido

(AIS) Appendicitis Inflammatory Response Score: Escala de respuesta inflamatoria
de apendicitis

MRSA: Staphylococcus aureus resistente a meticilina

AFTERS: Antibidticos como terapia de primera linea para la apendicitis

SENTAC: Single-Ended Trial of Antibiotic Therapy Versus Appendectomy for
Uncomplicated Acute Appendicitis in Children



1. RESUMEN ESTRUCTURADO

Titulo: “Perfil bacteriolégico y sensibilidad antibiética en pacientes pediatricos con

apendicitis aguda”

Antecedentes: La apendicitis aguda es una de las emergencias quirdrgicas mas
comunes en nifios. Es una condicion que puede causar morbilidad significativa e
incluso mortalidad si no se trata. Una de las teorias mas ampliamente aceptadas
sobre la etiologia de la apendicitis aguda es que esta causada por una infeccién. Se
cree que una obstruccién en el apéndice conduce a la acumulacién de moco, lo que
proporciona un ambiente favorable para el crecimiento de bacterias. Esto puede
conducir a la inflamacion e infeccion del apéndice, causando apendicitis aguda. Las
bacterias mas comunes encontradas en casos de apendicitis aguda son Escherichia
coli, Bacteroides fragilis y especies de Streptococcus. La eleccion del régimen
antibiético para la apendicitis en nifios dependera de la gravedad de la enfermedad y
de las caracteristicas individuales del paciente, como edad, peso y comorbilidades.
En general, se recomienda la terapia con antibiéticos como parte del plan de
tratamiento para la apendicitis aguda, en combinacién con la intervencién quirargica.
Los regimenes de antibiéticos recomendados para la apendicitis aguda no
complicada en nifios varian segun las pautas y el paciente individual. El diagndstico
microbiolégico de estas infecciones se basa en el cultivo de muestras de liquido
peritoneal, abscesos y tejidos apendiculares. La obtencion de las muestras para el
diagnostico de la apendicitis aguda se realiza en el acto quirdrgico, bien por cirugia
abierta o por via laparoscopica. Los estudios microbiolégicos en las apendicitis
siguen siendo Utiles en razén de conocer su etiologia, la implicacién de patégenos
inusuales y la resistencia a los antimicrobianos de los patdégenos involucrados, lo
gue es importante en la terapia empirica por motivos epidemioldgicos y en la terapia

dirigida



No existen muchos estudios en México con aislamientos de cultivos de liquido
peritoneal en apendicitis aguda en nifios. Se reporta en un estudio de cultivos de
liquido peritoneal en apendicitis en poblacién adulta del Hospital Central Dr Ignacio
Morones Prieto, en San Luis Potosi, en el cual reporta aislamientos similares a la
literatura internacional en donde reportan a la vez presencia de enterobacterias

productoras de beta-lactamasa de espectro extendido (BLEE).

Justificacion: La apendicitis complicada en pediatria es frecuente, potencialmente
grave y compleja de manejar. La identificacion de bacterias en el cultivo de liquido
peritoneal de los pacientes intervenidos por apendicitis aguda permitird determinar el
perfil bacteriolégico especifico en nuestra poblacion y su sensibilidad antibi6tica, que
sera de gran utilidad para una mejor seleccion de regimenes antibiéticos profilacticos
y terapéuticos, basados en evidencia para optimizar los esquemas de tratamiento de

nuestra institucion

Pregunta de investigacion: ¢Cual es el perfil bacteriologico y su sensibilidad

antibiotica en pacientes pediatricos con apendicitis aguda?

Objetivo General: Determinar el perfil bacteriol6gico y su sensibilidad antibidtica en

pacientes pediatricos con apendicitis aguda.

Objetivos Especificos:

1. Determinar las bacterias implicadas en el proceso infeccioso peritoneal
secundario a apendicitis aguda en pacientes pediatricos mediante el cultivo
de liquido peritoneal.

2. Conocer la sensibilidad antibiética de las bacterias implicadas en el proceso
infeccioso peritoneal secundario a apendicitis aguda en pacientes pediatricos

y si esta coincide con el tratamiento empirico administrado.



Hipotesis
Ho: El perfil bacterioldgico de los pacientes pediatricos con apendicitis aguda de
nuestra poblacion y su sensibilidad antibiética no es diferente al reportado en la
literatura.
Ha: El perfil bacteriologico de los pacientes pediatricos con apendicitis aguda de
nuestra poblacion y su sensibilidad antibiética es diferente al reportado en la

literatura.

Material y métodos: Estudio observacional, prospectivo, longitudinal, comparativo.
Cohorte Unica prospectiva abierta. Se realiz6 en pacientes del Servicio de Cirugia
Pediatrica de la UMAE Hospital de Pediatria, CMNO, IMSS, se incluyeron aquellos
intervenidos quirargicamente por apendicitis aguda en dicha unidad, de entre 1y 17
afos, excluyendo a los pacientes que el diagnostico transoperatorio fue diferente a
apendicitis aguda y a los que sus responsables legales no aceptaron firmar
consentimiento para patrticipar. Se eliminaron a los casos que no se tome cultivo de
liguido peritoneal durante el procedimiento quirdrgico con un total de 25 y los
cultivos con reporte positivo, pero sin realizacion de antibiograma. Se calculé el
namero de muestra considerando un Alfa de 0.05 y un Beta=0.20 se utilizé la
férmula para estudios transversales en el que se estimd 80% de concordancia en los
cultivos aislados. El nivel de confianza es del 95% y el poder del 80%. Se tomaron
como variables independientes la bacteria aislada en cultivo de liquido peritoneal, la
sensibilidad antibidtica de la bacteria aislada en cultivo de liquido peritoneal, el
esquema antibiético preoperatorio y el esquema antibiético de postoperatorio. Como
variables dependientes primarias, la cobertura adecuada del esquema empirico
utilizado y complicaciones infecciosas. Como variables dependientes secundarias el

requerimiento de cambio de esquema antibiotico y los dias de estancia hospitalaria



Se realizara vaciamiento de la informacion a una base de datos realizada en Excel
2016 y se procesaron los datos en el software estadistico SPSS version 29. Se
realizaro estadistica descriptiva de frecuencia de variables demograficas y variables
resultado, con medidas de tendencia central (media, moda), asi mismo con mencion

del nimero total de pacientes (n) y porcentajes (%).

Consideraciones éticas: El protocolo se apegé a las Buenas Practicas Clinicas de
la Conferencia Internacional de Armonizacion y al Reglamento de la Ley General de
Salud en Materia de Investigacion para la Salud. Se trata de un estudio con
categoria Il de riesgo (riesgo minimo), conto con consentimiento informado y se llevo
a cabo por profesionales de la salud, en un hospital pediatrico de tercer nivel. Fue
sometido a evaluacién por el Comité de Etica en Investigacion y al Comité Local de
Investigacion en Salud 1302 del Hospital de Pediatria de la Unidad Médica de Alta

Especialidad del Centro Médico Nacional de Occidente de Guadalajara, Jalisco.

Desarrollo del estudio:

Se incluyé a todos los pacientes que cumplieron con los criterios sefialados,
incluyendo firma de consentimiento informado previo a la intervencién quirtrgica.
Durante la intervencion quirdrgica se realizé la toma de muestra de liquido peritoneal
con técnica estéril, al momento de abrir la cavidad peritoneal, se coloc6é en un
contenedor estéril y la muestra se entregd a laboratorio durante los 60 minutos
posteriores a su toma para su conservacion y procesamiento. Se realizd un registro
independiente confidencial de participantes para contar con datos personales y de
localizacion, donde se otorgd un numero de identificacibn a cada uno, y se
registraron las variables seleccionadas en hojas de recoleccion que fueron vaciadas
posteriormente a una base de datos de Excel, que se tomé para hacer el andlisis
estadistico.

Recursos e infraestructura: Se contdé en la unidad hospitalaria con el personal

capacitado (cirujanos pediatras, anestesibélogos pediatras, enfermeras),



infraestructura y materiales para su aplicacion de forma segura. No requirid

financiamiento.

Experiencia del grupo: Los participantes del estudio cuentan con amplia
experiencia en la asesoria y realizacion de proyectos de investigacion y

publicaciones en revistas cientificas.
Tiempo a desarrollarse: Se realiz6 el protocolo en un periodo de 12 meses

(desarrollo del protocolo de investigacion, recoleccidon de datos, analisis de la

informacion y presentacion de resultados).
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2. MARCO TEORICO Y ANTECEDENTES

La apendicitis aguda es una de las emergencias quirdrgicas mas comunes en nifios.
Es una condicidén que puede causar morbilidad significativa e incluso mortalidad si no
se trata. La apendicitis aguda se caracteriza por la inflamacién del apéndice, un
organo pequefio que esta adherido al intestino grueso. La causa exacta de la
apendicitis aguda aln se desconoce, pero se cree que es multifactorial. >

La etiologia de la apendicitis aguda en los nifios no se comprende bien, y hay
investigaciones en curso para comprender mejor la fisiopatologia de esta afeccion.
En este ensayo, analizaremos la etiologia de la apendicitis aguda en nifios, incluidos
los factores de riesgo, el papel de la infeccion y la participacion del sistema
inmunitario. 3*"

Hay varios factores de riesgo conocidos para la apendicitis aguda en los nifios. Estos
incluyen la edad, el género, los antecedentes familiares y las condiciones médicas
subyacentes. Los nifios entre las edades de 10 y 19 afos corren el mayor riesgo de
desarrollar apendicitis aguda. Ademas, los nifios tienen mas probabilidades de
desarrollar la afeccion que las nifias. Los antecedentes familiares de apendicitis
también son un factor de riesgo, ya que los nifios que tienen un familiar de primer
grado que ha tenido apendicitis tienen mas probabilidades de desarrollar la
enfermedad ellos mismos. Finalmente, las condiciones médicas subyacentes, como
la fibrosis quistica y la enfermedad inflamatoria intestinal, se han asociado con un
mayor riesgo de apendicitis aguda. >

El papel de la infeccion, una de las teorias mas ampliamente aceptadas sobre la
etiologia de la apendicitis aguda es que esta causada por una infeccion. Se cree que
una obstruccion en el apéndice conduce a la acumulacion de moco, lo que
proporciona un ambiente favorable para el crecimiento de bacterias. Esto puede
conducir a la inflamacion e infeccion del apéndice, causando apendicitis aguda. Las
bacterias mas comunes encontradas en casos de apendicitis aguda son Escherichia

coli, Bacteroides fragilis y especies de Streptococcus. *°’
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No esta del todo claro qué causa el bloqueo inicial del apéndice. Algunos estudios
sugieren que puede estar relacionado con una obstruccion del apéndice por materia
fecal u otro material extraino. Otros estudios sugieren que el bloqueo puede estar
relacionado con la hiperplasia linfoide, que es el agrandamiento del tejido linfoide en
el apéndice. Este es un hallazgo comun en los nifios, y se cree que el tejido linfoide
puede inflamarse y causar una obstruccion en la luz del apéndice.®>"

Participacion del sistema inmunitario Investigaciones recientes han sugerido que el
sistema inmunitario también puede desempefiar un papel en la etiologia de la
apendicitis aguda en los nifios. Se ha sugerido que una respuesta inmune
inapropiada a una infeccibn u otros estimulos puede causar inflamacion y
obstruccion del apéndice. Esta teoria esta respaldada por el hecho de que la
apendicitis aguda es mas comun en nifios que tienen antecedentes de infecciones
respiratorias o gastrointestinales recurrentes. >>":

También hay evidencia que sugiere que los factores genéticos pueden desempefiar
un papel en la respuesta del sistema inmunitario a las infecciones en el apéndice. Un
estudio encontré que los nifios que tenian una variante genética especifica tenian
mas probabilidades de desarrollar apendicitis aguda que aquellos que no tenian la
variante. Esto sugiere que los factores genéticos pueden influir en la respuesta
inmune a la infeccion y contribuir al desarrollo de apendicitis aguda.®

El sistema de clasificacibn mas utilizado para la apendicitis es la clasificacion
tradicional o simple, que se basa en la gravedad de la inflamacion y los hallazgos
histologicos. Segun este sistema, la apendicitis se puede clasificar en simple o
complicada. La apendicitis simple se define como un apéndice inflamado sin signos
de perforacién o formaciéon de abscesos, mientras que la apendicitis complicada se
caracteriza por la presencia de perforacion, formaciéon de abscesos o fecalitos. Este
sistema de clasificacion es facil de usar y ayuda a guiar las decisiones de manejo,
como la necesidad de antibioticos y el tipo de intervencion quirargica.

Sin embargo, este sistema de clasificacion tiene limitaciones. Se basa Unicamente
en los hallazgos histolégicos y no tiene en cuenta otros factores que pueden afectar
el manejo y el resultado de la apendicitis, como la edad del paciente, las

comorbilidades y la gravedad de la presentacion clinica. Ademas, no proporciona
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una definicion clara de lo que constituye una apendicitis complicada, y diferentes
estudios utilizan diferentes criterios para definir esta entidad.

Para hacer frente a estas limitaciones, se han propuesto varios sistemas de
clasificacion modificados. Uno de ellos es el puntaje de Alvarado, que es un sistema
de puntaje clinico que combina signos y sintomas clinicos, pruebas de laboratorio y
hallazgos de iméagenes para predecir la probabilidad de apendicitis. El puntaje varia
de 0 a 10, y los puntajes mas altos indican una mayor probabilidad de apendicitis. El
puntaje de Alvarado ha sido validado en varios estudios y es util para reducir la tasa
de apendicectomias innecesarias.

Un tercer sistema de clasificacion es la puntuacién de inflamacién del apéndice
(Appendicitis Inflammatory Response Score)(AlS), que se basa en los hallazgos
histol6gicos y tiene en cuenta la gravedad de la inflamacion, la presencia de
perforacion y el grado de fibrosis. El AIS ha demostrado ser util para predecir el
riesgo de complicaciones postoperatorias y orientar la eleccion de la intervencién
quirurgica.

Presentacion clinica, la presentacion clasica de la apendicitis aguda incluye dolor
peri umbilical que migra al cuadrante inferior derecho del abdomen, nauseas,
vomitos y fiebre. Sin embargo, esta presentacion no siempre esta presente,
especialmente en nifilos. La presentacion clinica de la apendicitis aguda en nifios
puede variar segun la edad del nifio. Los bebés y los nifios pequefios pueden
presentar sintomas inespecificos como fiebre, irritabilidad, falta de apetito y vémitos.
Los nifios mayores pueden quejarse de dolor abdominal en el cuadrante inferior
derecho, nauseas y vomitos. En algunos casos, los nifios pueden no tener ningan
dolor abdominal, sino que presentan fiebre, anorexia y malestar general. "

El diagnéstico de apendicitis aguda en nifios se basa en una combinacion de
presentacion clinica, estudios de laboratorio e imagenes radiolégicas. ElI examen
fisico puede revelar sensibilidad en el cuadrante inferior derecho del abdomen,
sensibilidad de rebote y defensa. Los estudios de laboratorio, como un conteo
sanguineo completo (CBC) con diferencial, pueden mostrar una elevacion en el
conteo de glébulos blancos y el conteo de neutrdfilos, lo que indica un proceso

inflamatorio. Los niveles de proteina C reactiva (PCR) y procalcitonina (PCT)

13



también pueden estar elevados en la apendicitis aguda. Los estudios de imagenes,
que incluyen ultrasonido (US) y tomografia computarizada (TC), pueden ayudar en el
diagnostico de apendicitis aguda. La ecografia es una herramienta de diagndstico no
invasiva y libre de radiacion que es sensible y especifica para detectar apendicitis
aguda en nifios. La tomografia computarizada es mas sensible y especifica que la
ecografia, pero implica exposicion a la radiacion, lo cual es una preocupacion,
especialmente en nifios pequefios. >

El tratamiento quirdrgico de la apendicitis aguda en nifios generalmente se realiza a
través de una apendicectomia, que es la reseccion del apéndice inflamado. Existen
dos técnicas quirdrgicas principales para la apendicectomia: apendicectomia abierta
y apendicectomia laparoscépica. *°"

La apendicectomia abierta consiste en hacer una pequefia incision en el cuadrante
inferior derecho del abdomen para acceder al apéndice. La apendicectomia
laparoscépica implica hacer varias incisiones pequefas en el abdomen, a través de
las cuales se insertan una camara e instrumentos quirdrgicos para reseccion del
apéndice.

La eleccion de la técnica quirtrgica depende de varios factores, incluida la edad del
paciente, el historial médico y la gravedad de la apendicitis. La apendicectomia
laparoscopica generalmente se prefiere en nifios debido a su naturaleza menos
invasiva y su tiempo de recuperacion mas rapido, aunque en ciertos casos puede ser
necesaria una apendicectomia abierta.

Después de la cirugia, el nifio generalmente ser4 monitoreado en el hospital durante
unos dias para asegurarse de que se esté recuperando bien y para controlar
cualquier dolor o complicacion.

Existe un interés creciente en el uso del tratamiento no quirdrgico de la apendicitis
aguda en nifios como alternativa a la intervencién quirtrgica. Este abordaje implica
el uso de antibidticos y observacion, con el objetivo de evitar la necesidad de cirugia.
Se han realizado varios ensayos para evaluar la eficacia de este enfoque en nifios.
Uno de esos ensayos es el ensayo Antibidticos como terapia de primera linea para la
apendicitis (AFTERS), que fue un ensayo aleatorizado de no inferioridad realizado

en los Estados Unidos. 28
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En el ensayo AFTERS, los nifios entre las edades de 7 y 17 afios con apendicitis
aguda no complicada fueron asignados al azar para recibir tratamiento con
antibioticos solo o cirugia inmediata. El régimen de antibidticos consistio en
antibioticos intravenosos durante al menos 24 horas seguidos de antibioticos orales
durante un total de 10 dfas 2

El ensayo encontrd que el tratamiento con antibiéticos solo no fue inferior a la cirugia
en términos de éxito general del tratamiento a los 30 dias, con tasas de éxito del 67
% en el grupo de antibidticos y del 73 % en el grupo de cirugia. Sin embargo, hubo
una mayor tasa de fracaso del tratamiento en el grupo de antibioticos, que incluyo la
necesidad de apendicectomia durante la hospitalizacion inicial o readmision dentro
de los 30 dias. %

Otros ensayos también evaluaron el uso de antibiéticos para la apendicitis aguda en
nifios. Uno de estos ensayos es el ensayo de seguridad y eficacia del tratamiento no
quirargico para la apendicitis aguda en nifios (SENTAC), que fue un ensayo
multicéntrico realizado en los Estados Unidos. 2°3%3"-

SENTAC (Single-Ended Trial of Antibiotic Therapy Versus Appendectomy for
Uncomplicated Acute Appendicitis in Children) fue un ensayo controlado aleatorizado
que compard la terapia con antibiéticos con la apendicectomia para el tratamiento de
la apendicitis aguda no complicada en nifios. El ensayo inscribié a 1.068 nifios entre
las edades de 7 y 17 afios que fueron diagnosticados con apendicitis aguda no
complicada. Los participantes fueron asignados al azar para recibir un ciclo de
antibioticos de 10 dias o una apendicectomia. La medida de resultado primaria fue el
éxito del tratamiento, definido como la ausencia de complicaciones relacionadas con
la apendicitis a los 30 dias después del tratamiento. Los resultados del ensayo
mostraron que la tasa de éxito de la terapia con antibiéticos fue del 67 % en
comparacién con el 84 % de la apendicectomia. Sin embargo, entre los pacientes
gue inicialmente recibieron terapia con antibioticos pero luego se sometieron a una
apendicectomia, la tasa general de éxito fue del 97 %, lo que indica que la terapia
con antibidticos puede ser una opcion de tratamiento inicial viable para algunos

nifios con apendicitis no complicada. El objetivo de la terapia con antibidticos es
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reducir el riesgo de complicaciones posoperatorias, como infecciones de heridas y
formacion de abscesos. 293"

La eleccion del régimen antibidtico para la apendicitis en nifios dependera de la
gravedad de la enfermedad y de las caracteristicas individuales del paciente, como
edad, peso y comorbilidades. En general, se recomienda la terapia con antibiéticos
como parte del plan de tratamiento para la apendicitis aguda, en combinacién con la
intervencién quirdrgica.

Los regimenes de antibidticos recomendados para la apendicitis aguda no
complicada en nifios varian segun las pautas y el paciente individual. Algunos
regimenes antibiéticos comunes incluyen:

Ampicilina-sulbactam y metronidazol

cefoxitina o cefotetan

Ertapenem

Piperacilina-tazobactam

Estos antibiéticos brindan una cobertura de amplio espectro contra patégenos
comunes que pueden causar apendicitis, incluidas bacterias gramnegativas como
Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae y Pseudomonas aeruginosa, asi como
bacterias anaerobias como Bacteroides fragilis. En nuestro hospital, se utiliza un
esquema de antibidtico basado en ampicilina, amikacina y metronidazol. Este
esquema es basado en los principales patdgenos comunes, pero no contamos con
estudios previos en donde se analice nuestra poblacion bacteriana y susceptibilidad
antibidtica.

Para la apendicitis complicada, que incluye apendicitis gangrenosa o perforada,
puede ser necesario un ciclo mas prolongado de antibiéticos. En tales casos, la
terapia con antibiéticos puede continuarse durante varios dias después de la cirugia.
Es importante sefialar que el uso de antibidticos en la apendicitis esta destinado a
tratar la infeccion y prevenir complicaciones, y debe usarse con prudencia para
minimizar el riesgo de efectos adversos como la resistencia a los antimicrobianos. El
régimen de antibiéticos apropiado debe seleccionarse en funcion de los patrones
locales de susceptibilidad a los antimicrobianos, y puede ser necesaria la consulta

con un especialista en enfermedades infecciosas en casos complejos.
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Sin embargo, la aparicion de resistencia bacteriana ha generado inquietudes sobre
la eficacia de la terapia con antibi6ticos en el tratamiento de la apendicitis aguda. La
resistencia bacteriana es un problema complejo que surge del uso excesivo y el mal
uso de antibidticos, y se ha asociado con una mayor morbilidad, mortalidad y costos
de atencion médica.

Existen varios estudios que examinaron la prevalencia de la resistencia bacteriana
en la apendicitis aguda en nifios. Un estudio encontr6 que la incidencia de
enterobacterias productoras de betalactamasas de espectro extendido (BLEE) en
nifos con apendicitis aguda fue del 24,1 %. Otro estudio encontré que la incidencia
de Staphylococcus aureus resistente a la meticilina (MRSA) en nifios con apendicitis
aguda fue del 3,8%.

La revision también identificd estudios que evaluaron el impacto de la resistencia
bacteriana en los resultados de la apendicitis aguda en nifios. Un estudio encontrd
que la presencia de Enterobacteriaceae productoras de BLEE se asocié con un
mayor riesgo de infecciones posoperatorias y estancias hospitalarias mas
prolongadas. Otro estudio encontré que la presencia de MRSA se asocié con un
mayor riesgo de infecciones de heridas y una terapia antibiética mas prolongada.
Hay un aumento en la colonizacibn por patégenos no convencionales o
resistentes debido al mal uso de antibidticos por la poblacion. Asi mismo existen
pacientes con historia de internamientos hospitalarios recientes que han sido
tratados con antibiotico. Por lo mismo es mas factible el desarrollo de bacterias
resistentes en este tipo de pacientes y como resultado una evolucién mas torpida

o complicada del cuadro. ***>

Existe un aumento en la incidencia de la presencia de microorganismos
multiresistentes productoras de betalactamasas de espectro extendido (BLEE)
tanto nosocomiales como de la comunidad en patologias infecciosas
intraabdominales. *°

La presencia de dichas bacterias BLEE se veia limitado al &mbito hospitalario sin
embargo cada dia se han encontrado mas casos de infecciones adquiridas en la

comunidad. %026
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Es poco comun el tomar muestras para cultivo en pacientes con apendicitis fuera
del @mbito de la investigacidon ya que el cambio en el esquema antibiético se basa
en la evolucion clinica del paciente o en el desarrollo de complicaciones, no
obstante; en casos con complicaciones postquirargicas infecciosas es

recomendado recurrir a la toma de cultivos para un manejo antibidtico dirigido.

Dependiendo de la situacion demogréfica o geogréfica y de la incidencia de
infecciones por bacterias resistentes, se tomara también la decision de realizar
cultivos de manera rutinaria. En nuestro medio podemos encontrar un aumento en la
incidencia de complicaciones infecciosas en pacientes con cuadros de apendicitis
aguda quienes recibieron algun tratamiento antibiético previo a su ingreso
hospitalario.

El diagndstico microbiologico de estas infecciones se basa en el cultivo de muestras
de liquido peritoneal, abscesos y tejidos apendiculares. La obtencion de las
muestras para el diagnéstico de la apendicitis aguda se realiza en el acto quirurgico,
bien por cirugia abierta o por via laparoscopica. Los estudios microbiologicos en las
apendicitis siguen siendo utiles en razén de conocer su etiologia, la implicacién de
patébgenos inusuales y la resistencia a los antimicrobianos de los patégenos
involucrados, lo que es importante en la terapia empirica por motivos
epidemiolégicos y en la dirigida 33>

No existen muchos estudios en México con aislamientos de cultivos de liquido
peritoneal en apendicitis aguda en nifios. Se reporta en un estudio de cultivos de
liquido peritoneal en apendicitis en poblacién adulta del Hospital Central Dr Ignacio
Morones Prieto, en San Luis Potosi, en el cual reporta aislamientos similares a la
literatura internacion, en donde reportan a la vez presencia de enterobacterias
productoras de beta-lactamasa de espectro extendido (BLEE). 3*

La mayoria de los reportes en la literatura mencionan que la flora encontrada en los
aislamientos de liquido abdominal es mixta. Se destacan microorganismos como:
Escherichia coli, Streptococcus milleri, Pseudomonas aeruginosa y Enterococcus

spp.; entre los anaerobios, Bacteroides fragilis es el mas frecuentemente aislado
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E. coli se identificO en la mayoria de los casos independientemente de la
presentacion clinica de la apendicitis aguda.>*®’ la mayoria de las cepas fueron

sensibles a la ampicilina y la amoxicilina/acido clavulanico. **

el porcentaje de
cultivos positivos para E. coli productor de beta-lactamasa de espectro extendido
(BLEE), va de un porcentaje de 2.7% hasta un 57.9%. >*583° pseudomonas
aeruginosa (P. aeruginosa) fue la segunda agente causal frecuentemente aislado.
Ademas, era comun en casos de enfermedad apendicitis complicada. La mayoria de
las cepas de P. aeruginosa fueron resistentes a amoxicilina/acido clavulanico,
ertapenem, ampicilina y cefotaxima, pero fueron sensibles a la ceftazidima.
Independientemente de la presentacion clinica, las muestras produjeron
aislamientos mixtos. -

Kilig, A., et al. evalu6 el perfil microbiolégico y la sensibilidad antimicrobiana en nifios
con apendicitis aguda en Turquia. Se encontré que la mayoria de las muestras de
pus intraoperatorias fueron positivas para bacterias aerobias y anaerobias,
incluyendo Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Enterococcus spp. y Bacteroides
fragilis. La mayoria de los aislamientos bacterianos fueron sensibles a
ampicilina/sulbactam, piperacilina/tazobactam y cefoperazona/sulbactam. *

Oh, J. Y., et al. examind el perfil microbioldgico y la sensibilidad antimicrobiana de
los microorganismos que causan apendicitis en nifios en Corea del Sur. Se
identificaron bacterias aerobias y anaerobias en la mayoria de las muestras de pus
intraoperatorias, siendo Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Enterococcus
faecium y Bacteroides fragilis los mas comunes. Se observd una alta tasa de
resistencia a la ampicilina, cefotaxima y ciprofloxacina. **

Zhang, Y., et al. analizo el perfil microbiolégico y la sensibilidad antimicrobiana de
las muestras de pus intraoperatorias de nifios con apendicitis aguda en China. Se
encontraron bacterias aerobias y anaerobias en la mayoria de las muestras, siendo
Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Enterococcus faecalis y Bacteroides fragilis
los mas comunes. La mayoria de las bacterias fueron sensibles a
amoxicilina/clavulanico, cefoxitina y ertapenem.® En general, estos estudios indican
gue la apendicitis aguda en pacientes pediatricos es causada por una amplia

variedad de bacterias aerobias y anaerobias, y que la sensibilidad antimicrobiana
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varia segun la region geografica. Se recomienda realizar estudios de sensibilidad
antimicrobiana antes de seleccionar un régimen de tratamiento antibiético empirico
para la apendicitis aguda en pacientes pediatricos.

En un estudio retrospectivo realizado por Yang, H. R., et al. incluyé a nifios con
apendicitis aguda perforada en Corea del Sur y evaluo la sensibilidad y especificidad
de la cultura de liquido peritoneal. Los resultados indicaron que la sensibilidad y
especificidad del cultivo de liquido peritoneal fueron del 80% y del 90%,
respectivamente, en la identificacion de la presencia de bacterias en la cavidad
peritoneal. * Otro estudio retrospectivo realizado por Rentea, R. M., et al. analizé la
relacion entre la positividad del cultivo de liquido peritoneal y la infeccion del sitio
quirdrgico en nifios con apendicitis complicada. Los resultados indicaron que la
positividad del cultivo de liquido peritoneal se asocié con un mayor riesgo de
infeccion del sitio quirdrgico, pero no se correlaciond significativamente con la

gravedad de la enfermedad. ¥

Mientras que Dehghanian, P., et al. evalué la capacidad del cultivo de liquido
peritoneal para predecir la presencia de apendicitis gangrenada o perforada en
nifios. Los resultados indicaron que la sensibilidad y especificidad del cultivo de
liquido peritoneal fueron del 73,9% y del 88,2%, respectivamente, en la identificacion
de la presencia de apendicitis gangrenada o perforada. *® En general, la literatura
sugiere que los cultivos de liquido peritoneal pueden ser Utiles en el manejo de la
apendicitis aguda en nifios, especialmente en casos de apendicitis complicada. Sin
embargo, la sensibilidad y especificidad del cultivo puede variar segun el contexto

clinico y la poblacién estudiada.
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3. JUSTIFICACION

La apendicitis es el proceso patolégico que mas comunmente requiere cirugia
urgente en pacientes pediatricos, y el tratamiento definitivo estandar es la
apendicectomia. Esta entidad se asocia a un importante porcentaje de
complicaciones, las tasas reportadas van desde el 5 hasta el 15% en apendicitis no
complicada, llegando al 29% en el subgrupo de nifios con apendicitis complicada,
siendo las de origen infeccioso las mas frecuentes, que varian en extension y
severidad. La causa del desarrollo de complicaciones infecciosas post
apendicectomia se considera multifactorial.

Durante este proceso patoldgico se produce una peritonitis secundaria por extension
local de la infeccion. La toma de cultivos de liquido peritoneal para la identificacion
de los agentes microbioldgicos implicados se describe como una opcién para la

terapia antibidtica dirigida, pero no se realiza de manera rutinaria.

Los protocolos de tratamiento antibiotico pre y postoperatorio se basa en gran parte

en hallazgos bacteriolégicos que tienen décadas de antigiiedad.

La identificacion de bacterias en el cultivo de liquido peritoneal de los pacientes
intervenidos por apendicitis aguda permitira determinar el perfil bacteriolégico
especifico en nuestra poblacion y su sensibilidad antibiética, que sera de gran
utiidad para una mejor seleccion de regimenes antibidticos profilacticos y
terapéuticos, basados en evidencia para optimizar los esquemas de tratamiento de

nuestra institucion.
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En la UMAE Hospital de Pediatria de CMNO se cuenta con el volumen de pacientes
para su realizacion, tan sélo en el afio 2022 se registré un total de 257 casos de
apendicitis aguda, asi mismo se cuenta con los recursos humanos (cirujanos
pediatras, anestesidlogos pediatras, enfermeras), infraestructura y materiales para
su aplicacion de forma segura, al tiempo que proporciona un beneficio a la institucion

al ofrecer una atencién mas eficiente.

4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La apendicitis aguda es una de las emergencias quirdrgicas abdominales mas
comunes, y el tratamiento definitivo estandar es la apendicectomia. Esta entidad se
asocia a un importante porcentaje de complicaciones infecciosas de extension y
severidad variable. La causa del desarrollo de complicaciones infecciosas post

apendicectomia se considera multifactorial.

Los protocolos de tratamiento antibiético pre y postoperatorio se basa en gran parte
en hallazgos bacterioldgicos que tienen décadas de antigiiedad. El conocimiento de
los perfiles microbiolégicos especificos en nuestra poblacion con apendicitis
permitird una mejor seleccion de regimenes antibiéticos profilacticos y terapéuticos,
basados en evidencia para optimizar los esquemas de tratamiento de nuestra

institucion.

Pregunta de investigacion:

¢, Cual es el perfil bacteriolégico y su sensibilidad antibiética en pacientes pediatricos

con apendicitis aguda?

22



5. OBJETIVOS

Objetivo General: Determinar el perfil bacteriolégico y su sensibilidad antibiética en

pacientes pediatricos con apendicitis aguda.

Objetivos Especificos:

1. Determinar las bacterias implicadas en el proceso infeccioso peritoneal
secundario a apendicitis aguda en pacientes pediatricos mediante el

cultivo de liquido peritoneal.

2. Conocer la sensibilidad antibiética de las bacterias implicadas en el
proceso infeccioso peritoneal secundario a apendicitis aguda en pacientes

pediatricos y si esta coincide con el tratamiento empirico administrado.

6. HIPOTESIS

Ho: El perfil bacteriolégico de los pacientes pediatricos con apendicitis aguda de
nuestra poblacion y su sensibilidad antibiética no es diferente al reportado en la

literatura.

Ha: El perfil bacteriolégico de los pacientes pediatricos con apendicitis aguda de
nuestra poblacidon y su sensibilidad antibiética es diferente al reportado en la

literatura.

7. MATERIAL Y METODOS

7.1Tipo y disefo: Estudio observacional, prospectivo, longitudinal.

7.2 Universo y lugar de trabajo: Pacientes del Servicio de Cirugia
Pediatrica de la UMAE Hospital de Pediatria, CMNO, IMSS.
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7.3Poblacion de estudio: Pacientes intervenidos quirdrgicamente por
apendicitis aguda.

7.4Calculo muestral:
Tamafio de la muestra: Considerando un Alfa de 0.05 y un Beta=0.20 se
utilizé la formula para estudios transversales en el que se estimé 80% de
concordancia en los cultivos aislados.* El nivel de confianza es del 95% y el
poder del 80%.*

n= Tamafo de la muestra.
Z=1.962 para el 95% de la confianza.
p= Frecuencia esperada al factor de estudiar.
g= 1-p.
d= Mitad de rango del intervalo de confianza.

n= Z2*p*q

d2

n=1962*0.80*0.20 =
0.0982

n=n= 3.8416*0.80*0.20= 0.806
.0096

n= 64
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7.5Criterios de seleccién

Criterios de Inclusion:
e Pacientes con edades de entre 1 y 17 afios, con diagnostico de apendicitis
aguda que seran intervenidos quirargicamente en la UMAE Hospital de

Pediatria CMNO.

Criterios de Exclusion
e Pacientes cuyos responsables legales no acepten firmar consentimiento para
participar en el estudio.

e Pacientes cuyo diagndstico transquirdrgico sea diferente a apendicitis aguda.

Criterios de eliminacion
e Pacientes con reporte de estudio de cultivo de liquido peritoneal positivo sin
realizacion de antibiograma.

e Pacientes a los que no se realizo cultivo de liquido peritoneal.

7.6Variables del estudio

Variables independientes:
- Bacteria aislada en cultivo de liquido peritoneal

- Sensibilidad antibiética de la bacteria aislada en cultivo de liquido peritoneal

Variables dependientes:

Primarias
- Cobertura adecuada del esquema empirico utilizado

- Complicaciones infecciosas

Secundaria
- Dias de estancia hospitalaria
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Variables intervinientes:
- Edad

- Sexo

- Fase macroscopica de apendicitis

- Estado nutricional

- Tiempo de evolucion antes del diagnostico

- Utilizacion de tratamiento antibiotico previo a su ingreso

- Otras complicaciones

7.7Definicién de variables

Bacteria aislada en cultivo

Microorganismo unicelular
procariota de tamafio reducido
(entre 0,5 y 5 micrémetros de
longitud) que crece de una
muestra tras su procesamiento y
colocacion en un medio 6ptimo
para su desarrollo.

Microorganismo que crece a partir
del procesamiento y colocacién en
un medio 6ptimo de una muestra
de liquido peritoneal de un
paciente con apendicitis aguda.

Sensibilidad antibiética

Determinacién de que antibidtico
es efectivo para combatir una

infeccion de determinada bacteria.

Determinacién de que antibidtico
es efectivo para combatir una
infeccién de determinada bacteria.

Esquema antibiético
preoperatorio

Medicamentos empleados con la
finalidad de eliminar o detener el
crecimiento de bacterias
patégenas en el cuerpo, previo a
la intervencién quirdrgica.

Ampicilina 100 mg/kg/dia cada 8
horas, metronidazol 30 mg /kg/dia
cada 8 horas, amikacina 15
mg/kg/dia cada 24 h.

Esquema antibiético
postoperatorio

Medicamento empleado con la
finalidad de eliminar o detener el
crecimiento de bacterias
patégenas en el cuerpo, posterior
a la intervencion quirdrgica.

Apendicitis no complicada:
metronidazol 30 mg /kg/dia cada 8
horas, amikacina 15 mg/kg/dia
cada 24 h por 3 dias.

Apendicitis complicada: ampicilina
100 mg/kg/dia cada 8 horas,
metronidazol 30 mg /kg/dia cada 8
horas, amikacina 15 mg/kg/dia
cada 24 h por 5 dias.

Cobertura adecuada

Determinado antibiético
demuestra en el antibiograma del
cultivo ser efectivo contra la
bacteria que se busca combatir.

El antibidtico utilizado en el manejo
demuestra en el antibiograma del
cultivo de liquido peritoneal ser
efectivo contra la bacteria aislada
gue se busca combatir.

Complicaciones infecciosas

Eventos desfavorables
presentados como consecuencia
de la evolucion de la infeccién

ocasionada por apendicitis aguda.

Eventos desfavorables
presentados como consecuencia
de la evolucion de la infeccién
ocasionada por apendicitis aguda,
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tras los 30 dias posteriores a su
intervencion quirdrgica (infeccion
de herida quirdrgica, absceso
abdominal, sepsis).

Estancia hospitalaria

Dias transcurridos entre el ingreso
del paciente para manejo
intrahospitalario y su egreso por
decision médica.

Dias transcurridos entre el ingreso
al hospital de un paciente que se
interviene por apendicitis aguda y
su egreso al cumplir criterios de
alta (afebril >24°, tolerancia a la
alimentacion, tolerancia al dolor
postquirdrgico).

Tiempo que ha vivido una persona

Anos del individuo en funcién del

Edad u otro ser vivo contando desde su | tiempo transcurrido desde el
nacimiento. nacimiento.
Conjunto de las peculiaridades R .
h L Division de la especie humana en
gue caracterizan los individuos de .
Sexo dos grupos segun sus

una especie dividiéndolos en
mujer y hombre.

caracteristicas: mujer u hombre.

Fase macroscépica de
apendicitis

Grado de evolucién del espectro
de enfermedad que involucra la
apendicitis segun las
caracteristicas macroscopicas del
apéndice.

Clasificacion descriptiva del
apéndice:

No complicada

1.- Fase edematosa (congestiva,
vasos ingurgitados).

2.- Fase supurada (presencia de
secrecion purulenta).
Complicada

3.- Fase gangrenosa (presencia de
cambio isquémico-necrético).

4.- Fase perforada (perdida de
continuidad de la pared o fecalito
libre).

5.- Absceso intraabdominal

Estado nutricional

Resultado del balance entre las
necesidades y el gasto de
energia, y secundariamente, de
multiples determinantes en un
espacio dado, representado por
factores fisicos, genéticos,
biolégicos, culturales, psico-socio-
econdmicos y ambientales.

Diagnostico de condicion corporal
(normal, sobrepeso, obesidad o
desnutricion) determinado por
medidas antropométricas (peso,
talla, IMC) y la relacién entre ellas.

Tiempo de evolucién

Tiempo que pasa desde el inicio
de una enfermedad hasta un
momento determinado en el
tiempo.

Tiempo en horas desde el inicio de
los sintomas de apendicitis hasta el
inicio del tratamiento.

Manejo antibidtico previo a su
ingreso

Medida terapéutica empleada con
la finalidad de eliminar o detener
el crecimiento de bacterias
patégenas en el cuerpo, previo al
ingreso del paciente.

Conjunto de medicamentos
antibiéticos utilizados como
tratamiento dirigido a un
diagndstico diferente a apendicitis,
previo a su diagnéstico e ingreso
hospitalario.

Otras complicaciones

Eventos desfavorables infecciosos
0 no, presentados como
consecuencia de su estancia
hospitalaria o tratamiento,
diferentes a las generadas por la
evolucion de la infeccién
ocasionada por apendicitis aguda.

Eventos desfavorables infecciosos
0 no, presentados como
consecuencia de su estancia
hospitalaria o tratamiento
diferentes a las generadas por la
evolucion de la infeccién
ocasionada por apendicitis aguda,
durante los 30 dias posteriores a la
intervencion quirargica (ileo
postoperatorio, oclusion intestinal,
perforacion, neumonia).
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7.80peracionalizacion de variables

ia ai *Gj Frecuencia,
Bacterl_a aislada Cualitativa Nominal *S' Expediente .
en cultivo No porcentaje.
ibili ibioti Frecuencia,
Sens!l?' I.'d 2 Cualitativa Nominal Antib lotico Antibiograma .
antibiética especifico porcentaje.
Esquema .
LR o . Grupo de . Frecuencia,
antibiético _ Cualitativa Nominal antibicticos Expediente porcentaje.
preoperatorio
Esquema .
L o . Grupo de . Frecuencia,
antibiético . Cualitativa Nominal antibiGticos Expediente porcentaje.
postoperatorio
Cobertura - Frecuencia,
antibiotica Cualitativa Nominal *E' Antibiograma | porcentaje.
o .
adecuada Chi2
. o . Media, DE,
E Star:f'? . g:il;grn:t?tlva, Razén Numeérico (dias) :géa i(tjaelz:rlif moda, rango.
ospitalaria P T de Student
Cuantitativa, . L. o . Media, DE,
Edad discreta Razén Numérico (afios) Interrogatorio | -~ da, rango.
I . Hombre . Frecuencia,
Sexo Cualitativa Nominal Mujer Interrogatorio porcentaje.
1.Edematosa
2.Supurada .
e - Cualitativa Ordinal 3.Gangrenada Nota P Frecuengla,
macroscopica 4.Perforada postquirdrgica | porcentaje.
5.Absceso
Tlempc_)'de Quantltatlva, Razon Numérico (dias) Interrogatorio Media, DE,
evolucién discreta moda, rango.
Manejo *Si Frecuencia
antlplotlco Cualitativa Nominal “NoO Interrogatorio porcentaje.
previo
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7.9Desarrollo de estudio o procedimientos

Se solicité la participacion de todos los cirujanos pediatras del Departamento de
Cirugia Pediétrica para unificar conductas que permitan llevar a cabo el estudio, asi

como explicar los beneficios que este estudio puede aportar.

1. Se incluyeron a todos los pacientes que cumplieron con los criterios sefialados,
incluyendo firma de consentimiento informado (anexo 1) previo a la intervencién
quirargica.

2. Durante la intervencion quirargica se realizé la toma de muestra de liquido
peritoneal con técnica estéril, al momento de abrir la cavidad peritoneal,
colocado en un contenedor estéril y la muestra se entrego al laboratorio durante
los 60 minutos posteriores a su toma para su conservacion y procesamiento.

3. La muestra fue procesada por el laboratorio de microbiologia de esta unidad, con
el programa semi automatizado en el equipo Micro Scan Walk Away 96 plus, los
medios que se utilizaron para su siembra y realizacion de antibiograma fueron
agar Mckonkey, chocolate, sangre, bismuto, tioglicolato y sabouraud.

4. Se hizo un registro confidencial de datos personales de los participantes (anexo
2), para contar con datos de localizacion y mantener esta informacion
resguardada por los investigadores.

5. La informacion de cada caso, se registr6 en una hoja de recoleccién de datos

(anexo 3) que incluira el niumero de identificacién de paciente (establecido en el
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registro confidencial de participantes) edad y sexo, fecha de admision, peso y
talla para calcular estado nutricional, tiempo de evolucion en horas del cuadro
clinico hasta su ingreso a quiréfano, si recibid tratamiento antibiotico previo a su
ingreso, diagndstico postquiragico (fase de la apendicitis), esquema de
antibiotico administrado, presencia de complicaciones, requerimiento de cambio
de esquema antibidtico durante su estancia, fecha de egreso, y al contar con
reporte de cultivo de liquido peritoneal, bacteria aislada y resultado de

antibiograma.

7.10 Procesamiento de datos y aspectos estadisticos

Se realiz6 vaciado de la informacion a una base de datos realizada en Excel 2016 y

se procesaron los datos en el software estadistico SPSS version 29.

Se realiz6 estadistica descriptiva de frecuencia de variables demograficas y
variables resultado, con medidas de tendencia central (media, moda), asi mismo con

mencion del namero total de pacientes (n) y porcentajes (%).

8. ASPECTOS ETICOS

El protocolo se apegd a las Buenas Practicas Clinicas de la Conferencia
Internacional de Armonizacion en sus 13 principios basicos, las pautas éticas
internacionales para la investigacién relacionada con la salud con seres humanos
elaboradas por el Consejo de Organizaciones Internacionales de las Ciencias
Médicas (CIOMS) numero 1, 3, 4, 5, 6, 9, 12, 15, 17, 24, 25 y al Reglamento de la
Ley General de Salud en Materia de Investigaciéon para la Salud, en su Ultima
reforma publicada en 2014, Titulo Segundo, De los Aspectos Eticos de la
Investigacion en Seres humanos, Capitulo I, Disposiciones Comunes, articulos:
13,14, 16, 17, 20, 21 y 22; y Capitulo 1ll, De la Investigacion en Menores de Edad,

articulos 35, 36, 37, 38 y 39. Se describen a continuacién dichas pautas y articulos.
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PAUTA 1: Entre las caracteristicas esenciales de la investigacion en sujetos
humanos éticamente justificada, incluyendo la investigacién con tejido humano o
datos identificables, se encuentran: que la investigacion proporcione una informacion
que de otra forma no podria obtenerse; que el disefio de la investigacion sea
cientificamente valido y que los investigadores y el personal de la investigacion sean
competentes. Los métodos propuestos debieran ser adecuados a los objetivos de la
investigacion y al campo de estudio. Los investigadores y los patrocinadores también
deben asegurar que toda persona que participe en la conduccion de la investigacion
se encuentre calificada por su educacion y experiencia con el fin de realizar
competentemente su papel. Estas consideraciones debieran reflejarse de manera
adecuada en el protocolo de investigacién enviado a los comités de evaluacion
cientifica y ética para su revision y evaluacion

PAUTA 3: La organizacion patrocinadora externa y los investigadores individuales
debieran someter el protocolo de investigacion para la evaluacion ética y cientifica
en el pais de la organizacion patrocinadora. Los estandares éticos aplicados no
debieran ser menos exigentes que los establecidos para la investigacion realizada
en ese pais. Las autoridades de salud del pais anfitrion y el comité de evaluacion
ética nacional o local debieran garantizar que la investigacion propuesta
corresponda a las necesidades y prioridades de salud del pais anfitrion y que cumpla
con los estandares éticos necesarios

PAUTA 4: El consentimiento informado consiste en una decisién de participar en una
investigacion, tomada por un individuo competente que ha recibido la informacion
necesaria, la ha comprendido adecuadamente y, después de considerar la
informacion, ha llegado a una decision sin haber sido sometido a coercién,
intimidacion ni a influencias o incentivos indebidos.

PAUTA 5: Antes de solicitar el consentimiento de un individuo para participar en una
investigacion, el investigador debe proporcionar, verbalmente o en otra forma de
comunicaciéon que el individuo pueda entender.

PAUTA 6: El investigador tiene la responsabilidad de asegurar que el consentimiento
informado de cada sujeto sea adecuado. La persona que solicite el consentimiento

informado debiera tener conocimiento sobre la investigacion y ser capaz de
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responder a preguntas de los potenciales sujetos. Los investigadores a cargo del
estudio deben estar dispuestos a responder preguntas a requerimiento de los
sujetos. Cualquier restriccion a la posibilidad del sujeto de preguntar y obtener
respuestas, antes o durante la investigacion, pone en peligro la validez del
consentimiento informado.

PAUTA 9: Ciertos individuos o grupos pueden tener limitada su capacidad de dar
consentimiento informado debido a que su autonomia se encuentra limitada, como
en el caso de los prisioneros, o0 por tener una capacidad cognitiva disminuida. Para
investigaciones en personas incapaces de consentir, o cuya capacidad para tomar
una decision informada puede no alcanzar plenamente el estandar del
consentimiento informado, los comités de evaluacion ética deben distinguir entre los
riesgos que no exceden a los asociados con un examen médico o psicologico de
rutina y los que exceden a éstos.

PAUTA 12: La equidad requiere que ningun grupo o clase de personas, al participar
en una investigacion, soporte una carga superior a la que corresponde a una justa
distribucion. Del mismo modo, no debiera privarse a ningin grupo de su justa parte
en los beneficios de la investigacion, sean de corta o larga duracion; tales beneficios
incluyen los beneficios directos de la participacion asi como los del nuevo
conocimiento que la investigacion pretende alcanzar

PAUTA 15: La mayoria de los individuos con trastornos mentales o conductuales
puede dar consentimiento informado; esta Pauta se refiere s6lo a quienes son
incapaces o, debido a que su condicibn se deteriora, se vuelven temporalmente
incapaces. Nunca debieran ser sujetos de investigacion cuando ésta podria
realizarse igualmente con personas en completa posesiéon de sus facultades
mentales; sin embargo, son claramente los Unicos sujetos adecuados para gran
parte de la investigacion sobre los origenes y el tratamiento de ciertos trastornos
mentales o conductuales severos.

PAUTA 17: Debiera entenderse que las mujeres embarazadas pueden participar en
investigacién biomédica. Los investigadores y comités de evaluacion ética debieran

garantizar que las potenciales sujetos embarazadas seran informadas
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adecuadamente de los riesgos y beneficios para ellas, sus embarazos, el feto, sus
descendientes y su fecundidad.

PAUTA 24: La rendicion publica de cuentas es necesaria para hacer realidad el valor
social y cientifico de una investigacion relacionada con la salud. Por consiguiente,
los investigadores, patrocinadores, comités de ética de la investigacion,
financiadores, y directores y editores de publicaciones tienen la obligacion de cumplir
con la ética de la publicacion establecida para la investigacion y sus resultados. Los
investigadores deben registrar sus estudios por anticipado, publicar los resultados y
compartir los datos sobre los cuales se basan estos resultados de manera oportuna.
Tanto los resultados negativos y no concluyentes como los resultados positivos de
todos los estudios deberian publicarse o de alguna otra forma hacerse del
conocimiento publico. Toda publicacion o informe resultante de un estudio de
investigacion deberia indicar qué comité de ética de la investigacion ha autorizado el
estudio. Los investigadores y patrocinadores también deberian compartir informacion
y datos de investigaciones pasadas.

PAUTA 25: El objetivo primario de una investigacion relacionada con la salud es
generar, de una manera éticamente apropiada, el conocimiento necesario para
promover la salud de las personas. Sin embargo, los investigadores, las instituciones
de investigacion, los patrocinadores, los comités de ética de la investigacion y los
formuladores de politicas tienen otros intereses (por ejemplo, el reconocimiento
cientifico o el beneficio financiero) que pueden entrar en conflicto con la realizacion
ética de una investigacion. Tales conflictos entre el objetivo primario de la
investigacion relacionada con la salud e intereses secundarios se definen como
conflictos de intereses

ARTICULO 13.- En toda investigacién en la que el ser humano sea sujeto de
estudio, deberan prevalecer el criterio del respeto a su dignidad y la proteccién de
sus derechos y bienestar.

ARTICULO 14.- La Investigacion que se realice en seres humanos debera
desarrollarse conforme a las siguientes bases: |. Debera adaptarse a los principios
cientificos y éticos que justifican la investigacion médica, especialmente en lo que se

refiere a su posible contribucién a la solucion de problemas de salud y al desarrollo
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de nuevos campos de la ciencia médica. Il. Se fundamentara en la experimentacion
previa realizada en animales, en laboratorios 0 en otros hechos cientificos; Ill. Se
debera realizar s6lo cuando el conocimiento que se pretenda producir no pueda
obtenerse por otro medio idoneo; IV. Deberan prevalecer siempre las probabilidades
de los beneficiados esperados sobre los riesgos predecibles; V. Contara con el
consentimiento informado del sujeto en quien se realizara la investigacion, o de su
representante legal, en caso de incapacidad legal de aquél, en términos de lo
dispuesto por este Reglamento y demas disposiciones juridicas aplicables. Debera
ser realizada por profesionales de la salud a que se refiere el articulo 114 de este
Reglamento, con conocimiento y experiencia para cuidar la integridad del ser
humano, bajo la responsabilidad de una institucién de atencion a la salud que actue
bajo la supervision de las autoridades sanitarias competentes y que cuente con los
recursos humanos y materiales necesarios, que garanticen el bienestar del sujeto de
investigacion; VII. Contard con el dictamen favorable de los Comités de
Investigacion, de Etica en Investigacion y de Bioseguridad, en los casos que
corresponda a cada uno de ellos, de conformidad con lo dispuesto en el presente
Reglamento y demas disposiciones juridicas aplicables

ARTICULO 16.- En las investigaciones en seres humanos se protegera la privacidad
del individuo sujeto de investigacion, identificandolo so6lo cuando los resultados lo
requieran y éste lo autorice.

ARTICULO 17.- Se considera como riesgo de la investigacion a la probabilidad de
que el sujeto de investigacion sufra algin dafio como consecuencia inmediata o
tardia del estudio. Para efectos de este Reglamento, las investigaciones nuestro
protocolo se clasifica en la categoria Il. Investigacion con riesgo minimo: Estudios
prospectivos que emplean el riesgo de datos a través de procedimientos comunes
en examenes fisicos o psicoldgicos de diagndsticos o tratamiento rutinarios, entre los
que se consideran: pesar al sujeto, pruebas de agudeza auditiva,;
electrocardiograma, termografia, coleccibn de excretas y secreciones externas,
obtencion de placenta durante el parto, coleccion de liquido amniético al romperse
las membranas, obtencion de saliva, dientes deciduales y dientes permanentes

extraidos por indicacion terapéutica, placa dental y calculos removidos por
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procedimiento profilacticos no invasores, corte de pelo y ufas sin causar
desfiguracion, extraccién de sangre por puncién venosa en adultos en buen estado
de salud, con frecuencia maxima de dos veces a la semana y volumen maximo de
450 MIl. en dos meses, excepto durante el embarazo, ejercicio moderado en
voluntarios sanos, pruebas psicoldgicas a individuos o grupos en los que no se
manipulara la conducta del sujeto, investigacion con medicamentos de uso comdn,
amplio margen terapéutico, autorizados para su venta, empleando las indicaciones,
dosis y vias de administracion establecidas y que no sean los medicamentos de
investigacion que se definen en el articulo 65 de este Reglamento.

ARTICULO 20.- Se entiende por consentimiento informado el acuerdo por escrito,
mediante el cual el sujeto de investigacion o, en su caso, su representante legal
autoriza su participacion en la investigacion, con pleno conocimiento de la naturaleza
de los procedimientos y riesgos a los que se sometera, con la capacidad de libre
eleccion y sin coaccion alguna.

ARTICULO 21.- Para que el consentimiento informado se considere existente, el
sujeto de investigacion o, en su caso, su representante legal debera recibir una
explicacion clara y completa, de tal forma que pueda comprenderla, por lo menos,
sobre los siguientes aspectos: I. La justificacion y los objetivos de la investigacion; Il.
Los procedimientos que vayan a usarse y su propdsito, incluyendo la identificacién
de los procedimientos que son experimentales; Ill. Las molestias o0 los riesgos
esperados; IV. Los beneficios que puedan obtenerse; V. Los procedimientos
alternativos que pudieran ser ventajosos para el sujeto; VI. La garantia de recibir
respuesta a cualquier pregunta y aclaraciébn a cualquier duda acerca de los
procedimientos, riesgos, beneficios y otros asuntos relacionados con la investigacion
y el tratamiento del sujeto; VII. La libertad de retirar su consentimiento en cualquier
momento y dejar de participar en el estudio, sin que por ello se creen prejuicios para
continuar su cuidado y tratamiento; VIIl. La seguridad de que no se identificara al
sujeto y que se mantendra la confidencialidad de la informacion relacionada con su
privacidad; IX. EI compromiso de proporcionarle informacion actualizada obtenida
durante el estudio aunque ésta pudiera afectar la voluntad del sujeto para continuar

participando; X. La disponibilidad de tratamiento médico y la indemnizacion a que
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legalmente tendria derecho, por parte de la institucion de atencién a la salud, en el
caso de dafios que la ameriten, directamente causados por la investigacion, y XI.
Que si existen gastos adicionales, éstos seran absorbidos por el presupuesto de la
investigacion.

ARTICULO 22.- El consentimiento informado debera formularse por escrito y debera
reunir los siguientes requisitos: |. Sera elaborado por el investigador principal,
sefialando la informacion a que se refiere el articulo anterior y atendiendo a las
demas disposiciones juridicas aplicables Il. Sera revisado y, en su caso, aprobado
por el Comité de Etica en Investigacion de la institucién de atencion a la salud.
Indicard los nombres y direcciones de dos testigos y la relacién que éstos tengan
con el sujeto de investigacién; IV. Debera ser firmado por dos testigos y por el sujeto
de investigacion o su representante legal, en su caso. Si el sujeto de investigacion
no supiere firmar, imprimira su huella digital y a su nombre firmara otra persona que
él designe, y V. Se extendera por duplicado, quedando un ejemplar en poder del
sujeto de investigacion o de su representante legal.

ARTICULO 35.- Cuando se pretenda realizar investigaciones en menores de edad,
se debera asegurar que previamente se han hecho estudios semejantes en
personas de mayo de edad y en animales inmaduros, excepto cuando se trate de
estudiar condiciones que son propias de la etapa neonatal o padecimientos
especificos de ciertas edades.

ARTICULO 36.- Para la realizacion de investigaciones en menores o0 incapaces,
debera, en todo caso, obtenerse el escrito de consentimiento informado de quienes
ejerzan la patria potestad o la representacion legal del menor o incapaz de que se
trate. Cuando dos personas ejerzan la patria potestad de un menor, sélo sera
admisible el consentimiento de una de ellas si existe imposibilidad fehaciente o
manifiesta de la otra para proporcionarlo 0 en caso de riesgo inminentes para la
salud o la vida del menor o incapaz.

ARTICULO 37.- Cuando la capacidad mental y estado psicolégico del menor o
incapaz lo permitan, debera obtenerse, ademas, su aceptacion para ser sujeto de

investigacion, después de explicarle lo que se pretende hacer. El Comité de Etica en
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Investigacion podra dispensar el cumplimiento de estos requisitos por causas
justificadas.

ARTICULO 38.- Las investigaciones clasificadas como de riesgo y con probabilidad
de beneficio directo para el menor o el incapaz, seran admisibles cuando: I.- El
riesgo se justifique por la importancia del beneficio que recibird el menor o el
incapaz, y Il.- El beneficio sea igual o mayor a otras alternativas ya establecidas para
su diagndstico y tratamiento.

En ésta, como en toda investigacion en la que el ser humano sea sujeto de estudio,
prevalecerd el criterio del respeto a su dignidad, la proteccién de sus derechos y
bienestar. Se fundamenta en principios cientificos y éticos, buscando contribuir a la
solucion de un problema de salud de alta frecuencia en la poblacion pediatrica. Se
trata de un estudio de cohorte Unica de pacientes postoperados de apendicitis para
determinar los agentes infecciosos que se presentan asociados a esta entidad, y se

fundamenta en estudios previos en otras poblaciones.

Este estudio no representa un riesgo mayor al generado por la patologia en
cuestion. Sus resultados podran generar conocimiento generalizable sobre el
tratamiento de apendicitis aguda y atil no sélo en esta unidad médica, sino en toda

aguella en que se traten pacientes pediatricos con esta entidad.

La experiencia de participar en el estudio no representara para el menor, ningan

cambio a aquella esperada por su situacién médica.

Este estudio contara con consentimiento informado, serd llevado a cabo por
profesionales de la salud con conocimiento y experiencia no solo en la patologia a
tratar sino en trabajos de investigacibn como el propuesto, sera realizado en un
hospital pediatrico de tercer nivel que cuenta con los recursos humanos y materiales
necesarios, que garanticen el bienestar del sujeto de investigacion, y bajo la

supervision de autoridades competentes.
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El estudio fue sometido a evaluacion por el Comité de Etica en Investigacion y al
Comité Local de Investigacion en Salud 1302 del Hospital de Pediatria de la Unidad
Médica de Alta Especialidad del Centro Médico Nacional de Occidente de
Guadalajara, Jalisco. Previa autorizacion de ambos comités, se iniciara el

reclutamiento de pacientes y la recoleccién de datos.

Se considerd necesaria la suspension de la investigacion, en el caso de sobrevenir
la presencia de complicaciones diferentes a las esperadas en un caso de
“apendicitis aguda”, que involucren lesiones graves, discapacidad o muerte de
alguno de los sujetos en que se realice la investigacion, y fue responsabilidad de la
institucion de atencion a la salud en la que se realizé la investigacion proporcionar
atencion meédica al sujeto de investigacion que sufra algin dafio, si estuviere

relacionado directamente con la investigacion.

Se buscé incluir a todo paciente que cuente con los criterios requeridos, hasta

completar el nUmero de muestra necesario.

Se trat6 de un estudio con categoria Il de riesgo (riesgo minimo) segun la
clasificacion del Reglamento de la Ley General de Salud en materia de investigacion
para la salud (articulo 17), ya que es un estudio prospectivo que involucra la toma de
muestras. Se contara con consentimiento informado (formulado por escrito con los
requisitos especificados por el articulo 22), de los representantes legales del
paciente, y previo a la intervencién quirargica, se explicara de forma clara y
completa, la justificacion y objetivos de la investigacion, las molestias, riesgos y
beneficios de participar; se asegurara la garantia de recibir respuesta a cualquier
pregunta y aclaracion a cualquier duda acerca de los procedimientos, asuntos
relacionados con la investigacion y el tratamiento del sujeto, y se solicitar4 en caso
de aceptar, firma de 3 copias del consentimiento (expediente clinico, representante
legal e investigador), con la capacidad de libre eleccion y sin coaccién alguna. Se

ofrecera el compromiso de proporcionar informacion actualizada obtenida durante el
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estudio, aunque ésta pudiera afectar la voluntad del sujeto para continuar
participando. Se respetara el derecho de no participacion de los pacientes sin que
esto afecte la atencibn del mismo, y se facilitara la liberad de retirar su
consentimiento en cualquier momento y dejar de participar, sin que por ello se creen
prejuicios para continuar su cuidado y tratamiento. Cuando el menor sea mayor de 7
anos, y, su capacidad mental y estado psicoldgico lo permitan, se obtendra, ademas,
Su aceptacion para ser sujeto de investigacion, después de explicarle lo que se

pretende hacer.

Se cuidd la confidencialidad de la informacion, la cual solo sera utilizada con fines
cientificos y estadisticos. Se resguardara en todo momento la identidad de los
pacientes, la informacion de sus datos generales se anotara en una base datos a la
cual Unicamente tendra acceso el investigador principal y el director de tesis; el
contar con estos datos es elemental para asegurar el seguimiento adecuado del
paciente y en caso de que alguno de los resultados del estudio resulte alterado y
comprometa la salud del paciente, sea posible ser contactado para recibir atencién y
tratamiento.

La informacion generada de dicho estudio ser4 documentada y resguardada en un
armario bajo llave al que solo tendra acceso el investigador principal y el director de
tesis. Se elaboraran los informes preliminares necesarios que el Comité Local de
Etica en Investigacion cuando asi lo solicite para su verificacion y toda la informacion

se conservara por 2 afos.
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9. RECURSOS Y FINANCIAMIENTO

RECURSOS HUMANOS:

e Angel Sandoval Meza. Residente de Cirugia Pediatrica, UMAE, Hospital de
Pediatria, CMNO, IMSS. Investigador y aspirante a obtener diploma de
Cirugia Pediatrica.

e Dra. Gabriela Ambriz Gonzélez. Médico Cirujano Pediatra, Jefe de servicio del
departamento de Cirugia Pediatrica, UMAE, Hospital de Pediatria, CMNO,
IMSS. Investigador responsable y director de tesis.

e Dra. Clotilde Fuentes Orozco. Investigador titular A, Cirujano General, Unidad
de Investigacion Biomédica, Hospital de Especialidades, CMNO, IMSS.

Asesor metodoldgico.

RECURSOS MATERIALES
= Computadora

» Impresora/ Copiadora
Los estudios y los medicamentos requeridos para el estudio son incluidos en el

esquema diagnadstico terapéutico de los pacientes con apendicitis aguda de la

institucion por lo que no representan costos adicionales.
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10. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Actividades

Enero 2023
Febrero 2023
Marzo 2023
Abril 2023
Mayo 2023
Junio 2023
Julio 2023
Agosto 2023
Septiembre 2023
Octubre 2023
Noviembre 2023
Diciembre 2023

Enero 2024

Febrero 2024

Revision bibliografica

Elaboracion de protocolo

Revision por el comité y correcciones

Recopilacién de datos o trabajo de campo

Codificacion, procesamiento y analisis de
informacion

Entrega del trabajo final y/o publicacién de
resultados

11. RESULTADOS

Se obtuvo un universo del estudio de 79 pacientes sin embargo se tuvieron que
eliminar 25 pacientes debido a que no se proceso el cultivo, Se obtuvo una muestra
total de 54 pacientes. La edad promedio de los pacientes al momento de la cirugia

fue de 9 afios, con una proporcion ligeramente mayor en sexo masculino con un
56%.
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ELIMINACION:
No se proceso cultivo:

UNIVERSO DEL ESTUDIO: 25
Apendicectomias realizadas
n: 79

MUESTRA DEL ESTUDIO:
n: 54

De acuerdo a la clasificacién actual de apendicitis, se obtuvo que durante el reporte
macroscopico el 27.3% fue en fases no complicadas y el 72.7% fue en fases
complicadas. La media de dias de evolucion al momento de la cirugia fue de 2.5
dias.

FASE

25

Frecuencia

1 2 3 4 5

No complicada (1-2)
Complicada (3-5)

De los cultivos procesados de presento un aislamiento bacteriano en el 57.4%
(n:31), y un cultivo negativo en el 42.6 % (n:23).
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Resultado de cultivos

EPositivo
W negativo

Bacterias
aisladas

HE. coli

WP. aeruginosa
Es. bovis
WP mirabilis

La bacteria aislada con mayor frecuencia fue E. coli representando un 74.19% para,
seguido de P. aeruginosa con un 19.35%. Siendo el mismo patron observado en la
distribucion de los aislamientos por fase macroscopica de apendicitis aguda,

presentando aislamiento de E. coli en todas las fases de apendicitis.
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Aislamiento bacteriano por fase de apendicitis

20 Bacterias
aisladas

EE. coli

Br aeruginosa
Es. bovis

WP mirabilis

Numero de cultivos

1 2 3 4 5

Fase de apendicitis

Relacion de cultivos por fase de apendicitis

Fase de apedicitis

1 2 3 4 5 Total
Cultivo negativo G 4 [ L 1 23
E. cali 1 3 3] 12 1 23
F. aeruginosa 1] 1 1 3 1 ]
5. hovis ] ] ] 1 ] 1
F. mirabilis ] ] ] ] 1 1
) 8 14 21 4 54

Se realiz6 un analisis de las resistencias antimicrobianas en las bacterias aisladas.
Se observo presencia de E. coli BLEE en el 39% de los cultivos con aislamiento de
E. coli, se realizo un andlisis de acuerdo a la distribuciéon por fase de apendicitis
observando la presencia de E. coli BLEE 2 aislamiento en fase 2 de apendicitis
aguda, y 7 aislamientos de E coli BLEE en fases complicadas
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Aislamiento de E. coli por fase de apendicitis

HE. coli
BE. coli BLEE

Fase de apendicitis

BLEE = Beta lactamasa de espectro extendido

Incidencia de uso de antibiotico previo en aislamiento de de E. coli BLEE

HE. coli
BE. coli BLEE
125
100 o
1]
=.
=
- a
c
3 75 =
Q [=]
Q 3
O
o
c
5.0 -:-,r

25

0o

Mo Si

Esquema antibiotico previo

Observamos una mayor incidencia de E. coli BLEE en pacientes que habian recibido
esquema antibiético previo al ingreso a nuestro hospital, pero llama la atencién que
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también presentamos aislamientos de E. coli BLEE en pacientes sin esquemas
antibioticos previos.

Esquemas antibioticos utilizados para apendicitis

40

Frecuencia

AMPMTZAMK WITZIAMIK CRO/MTZ PIP-TZ MTZ

Esquemas antibioticos
AMP = Ampicilina, MTZ = Metronidazol, AMK = Amikacina, CRO = Ceftriaxona, PIP-TZ = Piperacilina-Tazobactam
No se tiene un esquema antimicrobiano establecido en el hospital. El esquema mas
frecuentemente utilizado fue ceftriaxona (CRO) / metronidazol (MTZ), seguido de
ampicilina (AMP), metronidazol (MTZ), amikacina (AMK).

Sensibilidad antimicrobiana a Ceftriaxona (CRO) Sensibilidad antimicrobiana a Ampicilina (AMP)
Frecuencia Porcentaje En base Frecuencia Porcentaje

Sensible 18 33.3 a los Sensible 10 18.5

Resistente 13 241 . Resistente 21 389

Resultado negativo 23 426 paciente Reporte negativo 23 42.6

Total 54 100.0 S Total 54 100.0

intervenidos quirdrgicamente, los aislamientos y las resistencias, se obtuvo que hay
resistencia bacteriana de 38.9 % (n:21) a ampicilina y un 24.1% (n:13) a ceftriaxona.
En cuanto a la estancia intrahospitalaria, la mayoria se egreso6 al segundo dia y el

50% de los egresos se engloba en los primeros 3 dias de estancia.
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ESTANCIA INTRAHOSPITALARIA

Frecuencia

1 2 3 4 ] 6 T 5] 9 10 15 20 32 35
DIAS DE ESTANCIA

12. DISCUSION

La media de edad de nuestros pacientes intervenidos quirdrgicamente fue de 9
afios, encontrdndose dentro del rango segun la literatura internacional, con
predominio ligeramente mayor en sexo masculino (56%).

En México, Padron Arredondo (2014), reporta un predominio 2:1 con predominio de
sexo masculino, asi mismo reporta que el mayor porcentaje presento un tiempo de
evolucion de 1 dia al momento del procedimiento, lo cual difiere con nuestros
pacientes que se presentaron con una media de 2.5 dias, que se relaciona
directamente con las apéndices complicadas.

Los resultados obtenidos respecto al comportamiento de los aislamientos y las
resistencias son comparables a aquellos reportados en la literatura mundial.

La bacteria aislada con mayor frecuencia a nivel mundial es E. coli en concordancia

con nuestro estudio.
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Torres AG (2017) en un estudio publicado reporta un porcentaje de 48.4% de
aislamiento de E coli BLEE, la incidencia de E. coli BLEE presenta un porcentaje
elevado en las apendicitis de UMAE Hospital de Pediatria de 39.1%, similar a lo
reportado en la literatura.

Labarthe Rangel Alfonso (2022) reporta la presencia de E. coli BLEE en cultivos de
pacientes que recibieron esquema antibiético previo.

Identificamos una asociacién entre el uso de antibiéticos previos y la presencia de E.
coli BLEE, esto puede explicarse probablemente en parte al hecho que la UMAE
Hospital de Pediatria CMNO recibe pacientes provenientes de primero y segundo
nivel, con una media de tiempo de evolucion de 2.5 dias, en donde se inicia uno o
multiples esquemas antibidticos favoreciendo la resistencia bacteriana, sin embargo,
se necesita una muestra mayor para que sea estadisticamente significativo.

En nuestro estudio se reportd presencia de E. coli BLEE sin esquemas previos de
antibiotico, lo cual se definen como E. coli BLEE de la comunidad, reportada en un
porcentaje variable de 4 % a 12% segun mdltiples literaturas.

Di Saverio, S., Podda, M., De Simone, B. et al (2020) Se obtiene una cobertura de
espectro mas amplio con piperacilina-tazobactam, ampicilina-sulfactam, ticarcilina-
clavulanato o imipenem-cilastatina. Para apendicitis perforada la combinacion mas
comun es ampicilina, clindamicina (o metronidazol) y gentamicina. Las alternativas
incluyen ceftriaxona-metronidazol o ticarcilina-clavulanato méas gentamicina, de
acuerdo con la epidemiologia de las bacterias, en base a las resistencias reportadas
en nuestro estudio ampicilina (40%) y ceftriaxona (23%), es factible la utilizaciéon de
ceftriaxona en combinacién con metronidazol (o clindamicina), y reservar el uso de
antibioticos de mayor espectro para casos complicados.

En México, Baeza, et al. han propuesto y realizado una estancia hospitalaria corta
(12 horas) del postoperatorio con excelentes resultados, en nuestro hospital no se
logra cumplir lo propuesto debido a juicios clinicos de los cirujanos y que la mayoria
de nuestros pacientes se encuentran en una fase complicada al momento del
ingreso, con lo que tenemos que el 50% de los pacientes se egresan en un periodo
de 72 horas.
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En base a la literatura, nuestro estudio es similar en cuanto a la presencia de
bacterias resistentes, por lo que debemos normar conductas para un mejor manejo

antimicrobiano.

13. CONCLUSIONES

e Existe una elevada incidencia de E. coli BLEE, en pacientes con apendicitis

aguda en el Hospital de Pediatria

e El uso del esquema antibiotico previo a base de AMP/MTZ/AMK no debe ser
utilizado en nuestro hospital por altos indices de resistencia antibidtica

elevada.

e El uso de Ceftriaxona (CRO) esta justificado en combinacion con metronidazol

(MTZ) para una major cobertura antimicrobiana de nuestra poblacion.

e EIl cultivo de liquido peritoneal debe considerarse de forma rutinaria en
pacientes con esquemas de antibiético previos para evitar para normar

conducta antibiético y disminuir resistencias.
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15.ANEXOS

15.1 Consentimiento bajo informacion

N INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

'..3 Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de Pediatria
Centro Médico Nacional de Occidente

IMSS SERVICIO DE CIRUGIA PEDIATRICA

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE
INVESTIGACION (PADRES O REPRESENTANTES LEGALES DE NINOS) CLAVE: 2810-009-014.

Titulo del estudio: Perfil bacteriolégico y sensibilidad antibiética en pacientes pediatricos con apendicitis aguda.
Sede del estudio: UMAE Hospital de Pediatria de Centro Médico Nacional de Occidente, IMSS.
Registro ante el comité local de investigacién: en tramite.

Con el presente formato le estamos invitando a que su hijo (a) o representado (a) participe en el estudio de investigacion clinica cuyo
titulo se cita en las lineas previas, antes de decidir si su hijo o representado participa o no, debe conocer y comprender cada uno de
los siguientes apartados. Este proceso se conoce como consentimiento informado, siéntase con absoluta libertad de preguntar sobre
cualquier aspecto que le ayude a aclarar sus dudas al respecto. Una vez que haya comprendido el estudio, se le pedira que firme este
documento.

Como padre o representante legal del paciente, se me informa que él (ella) es candidato a participar en este estudio debido a que se
le establecié diagndstico de “Apendicitis aguda”, que este tipo de estudios se realiza para poder saber sobre su enfermedad y asf
poder realizar mejorias en el tratamiento. Y que la decisién de autorizar su participacion en el estudio es completamente voluntaria.
Se me explica ampliamente la importancia de que mi hijo o representado participe, asi como sobre las caracteristicas que tendra el
estudio y en que consiste su participacion.

Justificacién y objetivo del estudio: Se me explica que la importancia de saber mas sobre esta enfermedad es debido a que la
apendicitis aguda es la enfermedad que mas frecuentemente requiere una intervencion quirtrgica en nifios. Esta enfermedad conlleva
una infeccién dentro del abdomen en que intervienen diferentes microorganismos, el identificarlos y conocer sus caracteristicas
permitira determinar cuél es el tratamiento antibiético mas apropiado para su tratamiento.

Procedimientos: Se me describe que se tomara una muestra de liquido del abdomen durante la operacién, llamado “cultivo de liquido
peritoneal”, con una cantidad minima de 2 ml y se enviara a estudiar. En caso de aceptar participar en el estudio, acepto permitir que
los investigadores registren la informacion clinica encontrada en su expediente sobre el padecimiento, la cirugia y evolucién posterior,
que den seguimiento (presencial y/o telefénico) de su estado clinico, y que tengan acceso a los estudios realizados durante su estancia,
incluyendo el reporte del estudio microbiolégico del “cultivo de liquido peritoneal” y el reporte del estudio histopatolégico de la pieza
obtenida en el procedimiento quirtrgico (apéndice).

Posibles riesgos y molestias: Se me comenta que su participacion en el protocolo y la toma de muestra de liquido del abdomen para
estudio, no aumenta los riesgos de la cirugia, ni produce predisposicion al desarrollo posterior de complicaciones. Los posibles riesgos
y complicaciones a los que esta expuestos son aquellos relacionados a lesién por objeto romo, como lesién intestinal de tipo laceracién
o perforacion intestinal, las molestias serén nulas, debido a que se debe realizar bajo anestesia regional o general. Que su participacion
puede conllevar inconvenientes y molestias tales como llevar un seguimiento presencial y/o telefénico para determinar su estado una
vez dado de alta. Y que no se me proporcionaré pago por su participacion.

Posibles beneficios que recibira al participar en el estudio: El beneficio que derivara de mi hijo (a) o representado (a) participe en el
estudio, es la contribucién al conocimiento sobre la apendicitis aguda y su tratamiento, para mejorar la forma en que se maneja este
padecimiento en los nifios.

Informacién sobre resultados y evolucion: Los investigadores involucrados me daran informacién personalizada del estado clinico de
mi hijo (a) o representado (a), y se comprometen a responder a cualquier pregunta o duda que tenga acerca de los procedimientos
que se llevaran a cabo, los riesgos, beneficios o cualquier otro asunto relacionado con la investigacion o el tratamiento. También me
proporcionaran informacién actualizada que se obtenga durante el estudio, aunque esta pudiera hacerme cambiar de parecer respecto
a la permanencia de mi hijo (a) o representado (a) en el mismo.

Participacién o retiro: Se me informa que la participacion en este estudio es voluntaria y no habra ninguna consecuencia desfavorable
para mi hijo (a) o representado (a), en caso de no aceptar la invitacién. Si decido que participe, puedo retirar mi autorizacién en el
momento en que lo desee, pudiendo informar o no, las razones de mi decision, la cual sera respetada, sin que esto afecte la atencion
médica que recibe del instituto. EN CASO DE QUE MI HIJO (A) O REPRESENTADO (A) SEA MAYOR DE 7 ANOS DE EDAD, DOY
FE DE QUE SE LE EXPLICO SOBRE SU PARTICIPACION Y QUE ESTE ACEPTA.

Privacidad y confidencialidad: Al autorizar la participacion de mi hijo (a) o representado (a), acepto que los datos obtenidos en el
estudio pueden ser publicados o difundidos con fines cientificos, y se me asegura que no se identificard a mi hijo (a) o representado
(a) en las presentaciones o publicaciones que deriven de este estudio, y que los datos relacionados con su privacidad seran manejados
con estricta confidencialidad por el grupo de investigadores.

Guadalajara, Jalisco a de 2023.

56



Yo, , padre o

tutor legal del paciente, he leido y comprendido la informacién anterior, y mis preguntas han sido respondidas de manera

satisfactoria.

Declaracion de consentimiento:
Después de heber comprendido el estudio y habiéndoseme explicado todas mis dudas acerca de éste:

|:| No acepto que mi familiar o representado participe en el estudio.

E] Si acepto que mi familiar o representado participe en el estudio.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podré dirigirme a:

= Investigador Responsable: Dra. Gabriela Ambriz Gonzalez, Jefe de servicio del departamento de Cirugia
Pediatrica. Colaborador: Angel Sandoval Meza, Residente de Cirugia Pediatrica (Cel. 6862450750).

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comité Local de Etica de
Investigacion en Salud del CNIC del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos,
Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono (55) 56 27 69 00 extensién 21230, correo electrénico:

comité.eticainv@imss.gob.mx.

Nombre y Firma del padre o tutor. Nombre y Firma del testigo.

He explicado al Sr(a). la naturaleza y los
propésitos de la investigacion; le he hablado acerca de los posibles riesgos y beneficios que implica su participacion. He
contestado a las preguntas en la medida de lo posible y he preguntado si tiene alguna duda. Acepto que he leido y
conozco la normatividad correspondiente para realizar una investigaciéon en seres humanos y me apego a ella.

Angel Sandoval Meza. Dra. Gabriela Ambriz Gonzélez.
Residente de Cirugia Pediatrica Jefe de servicio del departamento de Cirugia Pediatrica.
Investigador Principal Investigador Responsable
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15.2 Hoja de recoleccién de datos

PERFIL BACTERIOLOGICO Y SENSIBILIDAD ANTIBIOTICA EN PACIENTES
PEDIATRICOS CON APENDICITIS AGUDA.

HOJA DE RECOLECCION Fecha de registro: # de paciente

DATOS GENERALES

Edad: afos. | Sexo: [ Masculino [J Femenino | Fecha de admision: ____ / /23.

AL MOMENTO DEL INGRESO

e ¢ Cuenta con firma de consentimiento informado? [ No [ Si.

Peso: kg. | Talla: m. | Tiempo de evolucion hasta el momento del dx horas.
¢ Tratamiento antibidtico previo? [ No [ Si, ¢Cual?
Fechay horade Cirugia_ /__ /23, : h | Dx macroscopico: Fase . | Folio de cultivo:
Abordaje quirargico: Abierto Laparoscopico
DURANTE SU ESTANCIA INTRAHOSPITALARIA
¢Esquema antibiético administrado? por dias.

¢Requirié cambio de esquema antibiético? [1 No (] Si, ¢ Cual?

¢ Deteccion de complicaciéon? [ [ [1 No (1 Si, ¢Cual?

Comentario: . | Fechadeegreso: /[ _  [23.

SEGUIMIENTO POSTERIOR A EGRESO

Reporte de liquido peritoneal

- ¢Sereportd aislamiento bacteriano? 1 No (] Si, ¢Cual?
- ¢Se reportd antibiograma? [0 [1No (] Si.
- ¢Labacteria es sensible al esquema antibiético administrado? [1 No (1 Si.
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15.3 Carta de confidencialidad

Carta de confidencialidad

Guadalajara, Jalisco a 17 de abril de 2023.

Como Investigador responsable del proyecto titulado " Perfil bacteriologico y
sensibilidad antibiotica en pacientes pediatricos con apendicitis aguda”, que se
llevara a cabo en la Unidad Médica de Alta Especialidad, Hospital De Pediatria de
Centro Médico Nacional de Occidente, con domicilio en Belisario Dominguez no
735, Colonia Independencia C.P 44340, Guadalajara, Jalisco:

Me comprometo a resquardar v mantener la confidencialidad asi como a no hacer
mal uso de documentos, expedientes, reporfes, esludios, actas, resoluciones
oficios, correspondencia, acuerdos, directivas, directrices, circulares, contratos,
convenios, instructivas, notas, memorandos, archivos fisicos y / o electronicos,
estadisticas, o cualquier otro registro o informacion que documente en el gjercicio
de las facultades para la evaluacidn de los protocolos de investigacion, a los que
tenga acceso en mi caractfer de investigador, asi como a no difundir, distribuir o
comercializar, los datos personales confenidos en los sistemas de informacion,
desarrollados en el gjercicio de la investigacion. Estando en conocimiento de que,
en caso de no dar cumplimiento a ello, aceptare las sanciones civiles, penales o
administrativas, que procedan conforme a lo dispuesto en la Ley Federal de
Transparencia y Acceso a la Informacion Publica Gubemamental, la Ley Federal de
Proteccion a Datos Personales en Posesion de los Particulares y el Codigo Penal
del Estada de Jalisco, y demas disposiciones aplicables a la materia.

Atentamente:

Dra. Gabriela Ambriz Gonzalez
Médico Cirujano Pediatra, Jefe de servicio del departamento de Cirugia Pediatrica.
UMAE, Hospital de Pediatria, CMNO, IMSS.
Investigador responsable
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15.4 Dictamen de aprobacion

SIRELCIS

‘ INSTITUTO MEXKCANO DEL SECLRO SOOI

E THRECCIUN [2E 515 1A IONES DI AS ) ' H!‘”O
v

Dictamen de Aprobado

Coredd Local do Traemsgaciis s Sl 1300,
HOSPIR OF P OArida, CENTRO MEDICO AnC0WAL OF OCCIDENTE [IC TGRACIO GARCIA TELLEE CUADMLAMMA MLISCO

Regatro COMTPRLS 37 C1 14 939 045
Begetro CONEXIETICE CONBIOETICA 14 CET 001 2018022

FLOW Luney, 15 de seplicmire de 1023
Doctor (a) Gabriela Ambriz Gonzélez

PRESENTE

Tenge ef agrado de notificarle, que @ protocels de Investgedion con titulo Perfil bacteriolégico y sensibilidad
antibidtica en pacientes pedidtricos con apendicitis aguda que soMetit 3 consiganacion para evaluacin de
este Comid, de acwerdo <on los recomendackines de sus integrantes y oe los revisores, cumple <on 1 calidao
metedologica v los requerimisnios o2 éita v de investigacdn, por ko que & dictamenes APROBA D O

Namero de Registra [nsttucional
R-2023-1102-073

De acuerdo a la normativa vigente, debard presemtar en Juno de ca4a 370 un nforme de seguimients técnice
acerce del desarrullo del protecoio a su carge. Este diktamen tiene vigencid de un ado, por 10 que en Caso de ser
necesario, requenird solicitar & reaprobacion del Cometé de Etica en Investigackén, al término de ka vigencia del
mamao.

ATENTAMENTE ¥y

Doctor (a) Ruth Alejand Castillo Sdnchez
Presidenta gel Comite Localie Irvestigacén en Salué No. 1302

IMSS
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