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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN
Historia del articulo: Introduccion: Las complicaciones infecciosas presentan un papel destacado en la duodeno-
Recibido el 8 de diciembre de 2020 pancreatectomia. Su incidencia aumenta en casos con drenaje biliar preoperatorio (DBP),
Aceptado el 14 de mayo de 2021 por el mayor riesgo de bacterobilia. Se presenta un estudio con el objetivo de valorar un
On-line el 18 de junio de 2021 protocolo de antibioterapia guiado por una tincién de gram intraoperatoria de liquido biliar.
Metodos: Estudio retrospectivo en el que se analiza la incidencia de complicaciones infec-
Palabras clave: ciosas entre dos grupos de 25 pacientes, consecutivos en el tiempo, intervenidos de
Pancreatectomia duodenopancreatectomia. En el grupo 1 se administré profilaxis con cefazolina en pacientes
antibidticos sin DBP y antibioterapia durante cinco dias con piperacilina-tazobactam en casos con DBP.
Profilaxis antibiética En el grupo 2 se realizé tincién de gram intraoperatoria de bilis de forma sistematica. Si no
Complicaciones postoperatorias se detectaban microorganismos, la antibioterapia se limitaba a profilaxis con cefazolina. Si
Tincién de gram se apreciaba bacterobilia, se administraba antibioterapia dirigida durante cinco dias.

Resultados: La incidencia de infeccién érgano-cavitaria fue del 24% en el grupo 1y del 4% en
el 2 (p=0,04) y la incidencia de sepsis fue del 32% en el primer grupo y del 4% en el segundo
(p=0,01). No se apreciaron diferencias en el resto de variables de morbimortalidad. Los
microorganismos mas prevalentes en bilis fueron Enterococcus spp y Klebsiella spp. En
cultivos postoperatorios, aunque también fueron los mas frecuentes en el grupo 1 (28 y 24%),
solo aparecieron en el 4% de los casos del grupo 2 (p<0,05).
Conclusion: La tincién de gram intraoperatoria de bilis podria ser util para dirigir la anti-
bioterapia en la duodenopancreatectomia y contribuir a reducir las complicaciones
infecciosas.
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Intraoperative gram staining of bile for the prevention of infectious
complications in pancreaticoduodenectomy

ABSTRACT

Introduction: Infectious complications play a prominent role in pancreaticoduodenectomy.
Their incidence increases in cases with preoperative biliary drainage (PBD), due to the
higher risk of bacterobilia. The aim of this study is to evaluate an antibiotherapy protocol
based on intraoperative gram staining of bile and its impact on postoperative infectious
complications.
Methods: A retrospective study analysing the incidence of infectious complications between
two groups of 25 consecutive patients undergoing pancreaticoduodenectomy. In group 1,
cefazolin prophylaxis was administered to patients without PBD. In cases with PBD a five
days antibiotherapy with piperacillin-tazobactam was administered. In group 2, intraop-
erative gram staining of bile was routinely performed. If no microorganisms were detected,
antibiotherapy was limited to cefazolin prophylaxis. If bacterobilia was detected, targeted
antibiotherapy was administered for five days.
Results: The incidence of sepsis and organ/space infection in group 2 was 4% compared to
32% and 24% in group 1 respectively (p<0.05). No differences were observed in the remaining
morbimortality variables. The most prevalent microorganisms in bile were Enterococcus
spp and Klebsiella spp. In postoperative samples, they only appeared in 4% of cases in group
2 (p<0.05), in favour of S. epidermidis, although they were also prevalent in group 1 (28 and
24% respectively).
Conclusion: Intraoperative gram staining of bile fluid could be a useful tool to conduct
personalised antibiotic therapy in pancreaticoduodenectomy and contribute to the control
of infectious complications.

© 2021 AEC. Published by Elsevier Espafia, S.L.U. All rights reserved.

Introduccion

La duodenopancreatectomia (DP) es una intervencién quirdr-
gica destinada al tratamiento de tumores periampulares.
Aungque la mortalidad postoperatoria ha disminuido en las
altimas décadas, la morbilidad sigue presentando una
incidencia del 30 al 60%'7. Dentro de las complicaciones
tienen un papel destacado las de tipo infeccioso™*, siendo un
factor de riesgo para su aparicién la presencia de micro-
organismos en bilis en el momento de la intervencién®°°. Esta
circunstancia, conocida como bacterobilia, se ve favorecida
por la realizacién de drenaje biliar preoperatorio (DBP),
especialmente mediante colangiopancreatografia retrégrada
endoscdpica (CPRE)”°.

En la prevencién de este tipo de complicaciones, entre las
que destacan la infeccién del sitio quirtrgico (ISQ) y la sepsis,
presenta un papel fundamental la antibioterapia periopera-
toria™>*°. Mientras que la profilaxis ha sido la opcién mas
recomendada, algunos autores proponen el mantenimiento de
tratamiento antibiético durante los primeros dias del post-
operatorio, especialmente en pacientes con riesgo de bacte-
robilia™*%*,

De acuerdo con este enunciado, en nuestro servicio se
empleaba antibioterapia de ciclo corto desde la intervencién
en pacientes que presentaban antecedente de DBP, adminis-
trando solo profilaxis en el resto. Sin embargo, la persistencia
de complicaciones infecciosas postoperatorias motivé un
cambio en la practica clinica. En este contexto, se plante6 la
realizacién rutinaria de una tincién de Gram intraoperatoria

de liquido biliar. Se establecié la hipdtesis de que esta
herramienta permitiria detectar la presencia de bacterobilia
en el momento de la intervencién y, en su caso, iniciar una
antibioterapia dirigida para reducir las infecciones postope-
ratorias.

Bajo este supuesto, planteamos un estudio con el objetivo
de comparar la incidencia de complicaciones infecciosas entre
los pacientes atendidos de acuerdo con el protocolo previo y el
protocolo dirigido mediante tincién de Gram. Como objetivos
secundarios proponemos la determinacién del rendimiento de
esta prueba microbiolégica para detectar bacterobilia y el
analisis de los microorganismos mas frecuentes en bilis en
nuestra institucion.

Material y métodos

Se presenta un estudio analitico, longitudinal, retrospectivo
llevado a cabo en un centro hospitalario de tercer nivel. En él se
incluyen pacientes intervenidos de duodenopancreatectomia
cefdlica (DPC) y duodenopancreatectomia total (DPT) entre
2014 y 2018. Se excluyeron los casos en los que se realizd
reseccién multivisceral (colectomia asociada) y aquellos en los
que no se cumplié estrictamente el protocolo de antibioterapia
ono se pudo recuperar la informacién del cultivo biliar. De esta
forma, se seleccionaron 50 pacientes que fueron divididos en
dos grupos (fig. 1).

En el primer grupo se incluyeron los 25 ultimos casos
atendidos con el protocolo previo. En pacientes sin DBP se
administraba profilaxis con cefazolina limitada al acto
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grampositivos
Levad CANDIDA FLUCONAZOL

Figura 1 - Disefio del estudio.

Protocolo de antibioterapia perioperatoria en cada grupo del estudio.

quirtrgico. En casos con antecedente de DBP, se prescribia
antibioterapia de ciclo corto con piperacilina-tazobactam o, si
se disponia de cultivos microbioldgicos recientes, un anti-
bidtico ajustado a ellos. Este tratamiento se mantenia durante
5 dias y se suprimia siempre que no existiera Ningiin proceso
infeccioso intercurrente y se acompaifiara de descenso de
proteina C reactiva respecto al primer dia del postoperatorio.
En todos los casos se realizaba una toma de muestra de liquido
biliar para cultivo, adaptandose el tratamiento a su resultado
cuando estaba disponible.

En el segundo grupo se incluyeron los primeros 25 casos
atendidos con el protocolo dirigido por tincién de Gram de
liquido biliar. En primer lugar se administraba una dosis de
antibiético (cefazolina) durante la induccién anestésica®. A
continuacién, en los primeros momentos de la intervencion,
se tomaba una muestra de bilis mediante puncién del
conducto hepdtico comuUn con aguja subcutanea. Esta se
enviaba al laboratorio de Microbiologia, donde, ademas de
procesarse para cultivo, se le realizaba un analisis inmediato
mediante tincién de Gram. Una vez obtenido el resultado, en
una hora aproximadamente, el equipo quirtrgico era infor-
mado. Si no se apreciaban microorganismos la administracién
de antibidticos se limitaba a la profilaxis. Cuando la tincién de
Gram identificaba algiin microorganismo, se prescribia anti-
bioterapia dirigida con intencién de tratar (fig. 1). Ante la
presencia de varios tipos de microorganismos podia adminis-
trarse una combinacién de antibiéticos. Este tratamiento se
mantenia durante 5dias y se suprimia de acuerdo a los
mismos criterios que en el grupo anterior. De igual forma, se
adaptaba al resultado del cultivo si era necesario.

Todos los participantes del estudio son consecutivos en el
tiempo y fueron asistidos por el mismo equipo médico. En los
casos en que se realiz6 DPC, la anastomosis fue pancreato-
yeyunal (pancreas duro y/o Wirsung > 3 mm) o pancreatogas-
trica (pancreas blando y/o Wirsung < 3 mm). Se realiz6 DBP

ante la presencia de colangitis, insuficiencia renal o desnu-
tricién asociados a ictericia. También se indicé en casos con
bilirrubina elevada (> 15mg/dl) sin posibilidad de cirugia
precoz y en pacientes con ictericia que precisaran neoadyu-
vancia. La técnica preferente para su realizacion fue CPRE o, si
no era posible, colangiografia transhepatica percutanea
(CPTH).

Para la elaboracién del estudio se registraron como
variables demograficas: edad, sexo, riesgo anestésico’?,
caracteristicas tumorales y antecedente de DBP (CPRE o
CPTH). En relacién con la cirugia se recogié: tipo de
intervencién (DPC o DPT), anastomosis pancredtica, necesidad
de reseccién vascular y transfusion intraoperatoria de
concentrados de hematies.

Respecto al protocolo de antibioterapia, se anotaron:
antibidticos perioperatorios empleados (profilaxis o trata-
miento de ciclo corto y, en este caso, duracién del mismo) y
resultados de la tincién de Gram, del cultivo de liquido biliar y
de los cultivos de muestras microbiolégicas postoperatorias
(hemocultivo, herida quirtrgica y liquido peritoneal).

Para el andlisis de morbimortalidad se registr6: desarrollo
de fistula pancreatica’®, fistula biliar'®, retraso del vacia-
miento gastrico, complicaciones hemorragicas (hemorragia
digestiva intraluminal y hemorragia intraabdominal), com-
plicaciones isquémicas (trombosis de vasos sanguineos
nativos o proétesis) y fallo multiorgdnico. También se anotd
la incidencia de ISQ superficial (ISQs), profunda (ISQp),
infeccién drgano-cavitaria'®, bacteriemia, sepsis y shock
séptico””. Ademas, se recogi6 la morbimortalidad de acuerdo
con la escala Clavien-Dindo'®, la estancia hospitalaria y la
mortalidad postoperatoria a 90 dias.

Para el analisis estadistico se utilizé el programa SPSS-
IBM®. Las variables cuantitativas fueron expresadas
mediante la mediana y el rango intercuartilico, y comparadas
con el test U de Mann Whitney-Wilcoxon (la edad se expresd
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mediante la media y la desviacién tipica y se comparé con el
test t de Student, dado que se demostré distribucién normal
mediante el test Shapiro-Wilk). Las variables cualitativas
se expresaron mediante nimero absoluto y porcentaje, y se
compararon con el test chi cuadrado. Se consideraron
diferencias estadisticamente significativas cuando presenta-
ron un valor p <0,05. Para el control de las variables de
confusién se realizé6 un modelo de regresién logistica por
pasos hacia atras, valorando la odds ratio (OR) con intervalos
de confianza del 95%.

Resultados

Los datos mas relevantes del andlisis descriptivo aparecen en
la tabla 1. En ella se aprecia homogeneidad de ambos grupos,
sin detectar diferencias significativas. La morbimortalidad
postoperatoria en cada uno de los grupos del estudio se
presenta en la tabla 2. No se encontraron diferencias en la
aparicién de fistula pancreatica, fistula biliar, complicaciones

hemorrégicas, estancia o mortalidad. Respecto a las compli-
caciones infecciosas, cabe destacar la menor incidencia de
bacteriemia, shock séptico, sepsis e infecciéon érgano-cavitaria
en el segundo grupo, presentando estas dos ultimas variables
relacion significativa (p < 0,05).

El antecedente de DBP, la presencia de bacterobilia y la
antibioterapia de mantenimiento fueron considerados posi-
bles variables de confusién. Se analizaron con un modelo de
regresion logistica por pasos hacia atrds donde la variable
dependiente fue infeccién érgano-cavitaria y la independiente
fue el tipo de protocolo de antibioterapia, controlando las
variables potencialmente confusoras. La antibioterapia guiada
por Gram intraoperatorio actué como factor de proteccién
frente al desarrollo de infeccién organo-cavitaria, con
OR = 0,087 (0,039-0,508), independientemente de los potencia-
les factores de confusién. Ademas, el antecedente de DBP
actué como factor de riesgo para el desarrollo de infeccién
6rgano-cavitaria, con OR =6,9 (1,1-53,6). Se realizé el mismo
procedimiento para la variable sepsis. De igual forma, la
antibioterapia guiada por tincién de Gram resulté ser factor de

Tabla 1 - Analisis descriptivo. Caracteristicas de cada uno de los grupos del estudio

Variables Grupo 1 Grupo 2 p
Ntimero de casos 25 25 1,0
Edad 65,8 (+11) 64,5 (+7) 0,6
Sexo 0,7
Mujer 10 (40%) 11 (44%)
Varén 15 (60%) 14 (56%)
Riesgo anestésico 0,5
ASA II 12 (48%) 11 (44%)
ASA 11T 12 (48%) 14 (56%)
ASA IV 1 (4%) 0%
Tipo tumoral 0,5
Adenocarcinoma de pancreas 16 (64%) 15 (60%)
Adenocarcinoma ampular 4 (16%) 4 (16%)
Colangiocarcinoma 0 (0%) 2 (8%)
Tumor quistico pancredtico 3 (12%) 1 (4%)
Tumor neuroendocrino 1 (4%) 1 (4%)
Metastasis de carcinoma renal 0 (0%) 1 (4%)
Pancreatitis crénica 1 (4%) 0 (0%)
Leiomioma ampular 0 (0%) 1 (4%)
Bacterobilia 10 (40%) 9 (36%) 0,7
Drenaje biliar preoperatorio 6 (24%) 8 (32%) 0,5
CPRE 6 (24%) 7 (28%)
CPTH 0 (0%) 1 (4%)
Tiempo entre drenaje y cirugia 45 (29-49) 42,5 (31-59) 0,9
Intervenci6n quirtrgica 1,0
DPC 21 (84%) 21 (84%)
DPT 4 (16%) 4 (16%)
Anastomosis pancredtica 0,9
No 4 (16%) 4 (16%)
Pancreatoyeyunal 11 (44%) 12 (48%)
Pancreatogastrica 10 (40%) 9 (36%)
Reseccién vascular 5 (20%) 2 (8%) 0,2
Transfusién intraoperatoria de concentrados de hematies 10 (40%) 9 (36%) 0,7

DPC: duodenopancreatectomia cefédlica; DPT: duodenopancreatectomia total; CPRE: colangiopancreatografia retrograda endoscdpica; CPTH:

colangiografia transhepatica percutdnea.

La variable cuantitativa «Tiempo entre drenaje y cirugia» se expresa mediante la mediana y el rango intercuartilico (entre paréntesis). Se
calcul6 con el test U Mann Whitney-Wilcoxon. La variable cuantitativa «Edad» se expresa mediante la media y la desviacién tipica (entre
paréntesis) y se calcul6 con el test t de Student (dado que se comprobé distribucién normal mediante el test Shapiro-Wilk). Las variables
cualitativas se expresaron mediante numero absoluto y tanto por ciento (entre paréntesis). Se calcularon mediante el test chi cuadrado.
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Tabla 2 - Morbimortalidad en cada grupo del estudio

Complicaciones Grupo 1 Grupo 2 p
1SQs 1 (4%) 3 (12%) 0,3
1SQp 4 (16%) 3 (12%) 0,7
Infeccién érgano-cavitaria 6 (24%) 1 (4%) 0,04
Bacteriemia 6 (24%) 2 (8%) 0,1
Sepsis 8 (32%) 1 (4%) 0,01
Shock séptico 3 (12%) 1 (4%) 0,3
Fistula pancredtica 3 (12%) 2 (8%) 0,6
Fistula biliar 2 (8%) 0 (0%) 0,1
Retraso vaciamiento gdstrico 1 (4%) 1 (4%) 1,0
Complicaciones hemorrdgicas 4 (16%) 5 (20%) 0,7
Complicaciones isquémicas 1 (4%) 0 (0%) 0,3
Fallo multiorgdnico 5 (20%) 3 (12%) 0,4
Mortalidad 90 dias 3 (12%) 1 (4%) 0,3
Estancia hospitalaria 7 (6-13) 7 (6-8) 0,2
Clavien-Dindo 0,8

0 14 (56%) 15 (60%)

I 0 (0%) 0 (0%)

1 3 (12%) 4 (16%)

Illa 0 (0%) 0 (0%)

1IIb 2 (8%) 1 (4%)

v 3 (12%) 4 (16%)

A\ 3 (12%) 1 (4%)

ISQp: infeccién del sitio quirtrgico profunda; ISQs: infeccién del sitio quirdrgico superficial.
La variable cuantitativa «Estancia hospitalaria» se expresa mediante la mediana y el rango intercuartilico (entre paréntesis). Se calculé con el
test U de Mann Whitney-Wilcoxon. Las variables cualitativas se expresaron mediante nimero absoluto y porcentaje (entre paréntesis). Se

calcularon con el test chi cuadrado.

proteccién frente al desarrollo de sepsis, con OR = 0,047 (0,001-
0,372), independientemente de las potenciales variables
confusoras. El DBP también actué como factor de riesgo para
el desarrollo de sepsis, con OR = 9,3 (1,5-82,3).

Enla figura 2 se expresan los microorganismos hallados en
las diferentes muestras microbiolégicas en cada grupo del
estudio. En el diagrama A se representan los detectados en
liquido biliar, destacando en ambos grupos la presencia de
Enterococcus spp. y de Klebsiella spp. En el diagramaB
apreciamos los microorganismos hallados en cultivos del
postoperatorio en relacién con complicaciones infecciosas. Al
igual que en la bilis, en el grupo1 destaca la presencia de
Klebsiella spp., Enterococcus spp. y Escherichia coli. En cambio, en
el grupo 2 se observa un descenso de Enterococcus spp. y de
Klebsiella spp. (p < 0,05), en favor de otros microorganismos
como Staphylococcus epidermidis.

La administracién de antibiéticos en cada grupo se expresa
en la figura 3. La antibioterapia se limitdé a profilaxis con
cefazolina en el 64% (1, n = 16) de los casos del grupo 1y en el
56% (1, n = 14) del grupo 2 (p = 0,6). Por otro lado, se administré
antibioterapia de ciclo corto en el 36% (1, n = 9) de los pacientes
del primer grupo y en el 44% (1, n = 11) del segundo (p = 0,6). En
los diagramas de sectores se aprecia la mayor variabilidad de
farmacos utilizados en el grupo 2, asi como sus combinacio-
nes.

El andlisis de sensibilidad de los microorganismos detec-
tados en bilis revel6 un 60% de Enterococcus spp. resistentes a
piperacilina-tazobactam. La sensibilidad de este grupo de
microorganismos a vancomicina y linezolid fue del 100%. Cabe
destacar que el 50% de Enterococcus spp. se correspondié con
E. faecium. Se calculé también la resistencia a piperacilina-
tazobactam de Klebsiella spp. y de Pseudomona aeuroginosa,

siendo del 22,2 y del 16,6%, y la resistencia de Klebsiella spp. a
cefazolina, que fue del 77,7%. Destacar también una tasa de
bacilos gramnegativos productores de BLEE del 13%. Por otro
lado, la sensibilidad de Clostridium spp. a piperacilina-
tazobactam fue del 66,6%. Al comparar a posteriori el anti-
biograma de los cultivos de bilis con la antibioterapia
perioperatoria utilizada (profilactica y con intencién de tratar),
observamos que 23 de los 25 pacientes (92%) del grupo 2
habian recibido tratamiento que cubria todos los micro-
organismos desde la intervencién, circunstancia que solo se
cumplié en 17 de los 25 pacientes (68%) del grupo 1 (p = 0,03).
El célculo de la validez interna y externa de la tincién de
Gram intraoperatoria de liquido biliar queda reflejado en la
tabla 3. En ella se exponen los resultados de sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo y negativo respecto a su
capacidad para detectar bacterobilia, bacilos gramnegativos,
cocos grampositivos, bacilos grampositivos y levaduras.

Discusion

Las complicaciones infecciosas ocupan un lugar destacado en
la morbimortalidad de la DP, ocasionando un incremento de la
estancia hospitalaria y del coste sanitario®’®?°. Pueden
aparecer en mas de un tercio de los casos, siendo mas
frecuentes en pacientes con DBP**®?!, En nuestro estudio,
aunque no existen diferencias en la estancia o en la
mortalidad, si se aprecia una menor incidencia de complica-
ciones infecciosas graves, como sepsis e infeccién érgano-
cavitaria en el grupo 2.

La presencia de bacterobilia en el momento de la
intervencién es un factor de riesgo para desarrollar compli-
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MICROORGANISMOS EN LIQUIDO BILIAR
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12 12 12 Enterococcus spp 5 (20%) 5 (20%) 1.0
Streptococcus spp 2 (8%) 2 (8% 1.0
7 8 ) s[e el ?)
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MICROORGANISMOS EN EXUDADOS POSTOPERATORIOS
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28 =
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- O GRUPO 2. PROTOCOLO ACTUAL
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Citrobacter spp 1(4%) 0 (0%) 0.3
16| Enterococcus spp 6 (24%) 1 (4%) 0.04
X 14
3
Staphylococcus
T eoeamidb 1(4%) 4(16%) | 0.15
Candida spp 2 (8%) 2 (8%) 1.0
4 8 8|8 Morganella morganii 0(0%) 1 (4%) 0.3
Stenotrophomona
4 4 4 4 4 4 4 maltophila S | e
o 0 0 0 0 0 Proteus mirabillis 1(4%) 0(0%) 0.3
Ci S. epi

Klebsiella E.coli Candida

M. morganii  S.maltophilla P. mirabillis

Figura 2 - Microorganismos aislados en muestras microbioldgicas.

En la mitad superior se representan los microorganismos aislados en liquido biliar en cada grupo del estudio. Se adjunta
tabla en la que se compara cada tipo de microorganismo mediante chi cuadrado.

En la mitad inferior se representan los microorganismos aislados en muestras microbiolégicas tomadas en el
postoperatorio ante la presencia de complicaciones infecciosas (exudado de herida quirirgica, exudado de liquido
peritoneal y hemocultivo). Se adjunta tabla en la que se compara cada tipo de microorganismo mediante chi cuadrado.

caciones infecciosas®. La bilis, que en condiciones normales es
estéril, puede ser colonizada en casos de obstruccién biliar o
tras manipulacién de la barrera esfinteriana®??>*°. La
contaminacién que se produce suele ser polimicrobiana y
diferir entre instituciones®®. A pesar de esa variabilidad,
destacar por su frecuencia y repercusion clinica las bacterias
del género Enterococcus spp., las cuales aparecen entre el 20 y el
74% de los casos, y otros microorganismos como Klebsiella spp.,
Escherichia coli, Enterobacter spp. y Candida spp.>’?*?°?°, En
consonancia con estos datos, los microorganismos mas
frecuentes en bilis en nuestra serie fueron Klebsiella spp.,
Enterococcus spp., Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa,
Enterobacter cloacae y Candida spp.

Otro aspecto de interés es la comparacién entre micro-
organismos presentes en bilis y los aislados en cultivos
postoperatorios. Aunque variable, se han descrito tasas de
correlacién de hasta el 59%>'°. En nuestro estudio, los
microorganismos maés frecuentes en bilis siguen un patrén
similar en ambos grupos, destacando la presencia de Klebsiella
spp. y Enterococcus spp. En los cultivos postoperatorios, aunque

esos microorganismos siguen siendo los més frecuentes en el
grupo 1, presentan una baja incidencia en el grupo 2.

Una de las cuestiones que genera més controversia es la
seleccién y duracién de la antibioterapia perioperatoria.
Aunque la administracién de profilaxis es la practica habitual,
son varios los estudios que han valorado los efectos de una
antibioterapia mantenida desde la cirugia™'®'’. Un aspecto
comun de sus conclusiones es que la prolongaciéon del
tratamiento antibidtico en pacientes con bacterobilia parece
condicionar una disminucién de complicaciones infecciosas
De igual forma se suele diferenciar entre pacientes con bajo y
alto riesgo de infeccién biliar para recurrir a antibiéticos de
amplio espectro en estos Ultimos™?°. Gavazzi et al.?® incluso
sugieren afadir antibidticos con accién frente a Enterococcus
spp. dada su elevada prevalencia en cultivos biliares. Respecto
al uso de antifingicos, solo se recomiendan de forma
profilictica en pacientes inmunocomprometidos en unidades
de cuidados criticos®*’. Conviene aclarar que en nuestro
estudio se propone una antibioterapia de ciclo corto que puede
requerir la combinacién de varios farmacos de acuerdo con el
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PROFILAXIS ANTIBIOTICA
(LIMITADA A LA ANTIBIOTERAPIA CICLO CORTO CON INTENCION DE TRATAR
INTERVENCION)
TOTAL (CEFAZOLINA) TOTAL :'A';Eg; fé'}"m CEFALOSPORINAS 3G | CARBAPENEMICOS “::g;gﬁ::“ / METRONIDAZOL | FLUCONAZOL D":s":::;"i':::“ i
GRUPO 1 16 (64%) 9 (36%) 7 (28%) 0 (0%) 2 (8%) 2 (8%) 0 (0%) 0 (0%) 6(11,1)
GRUPO 2 14 (56%) 11 (44%) 9 (36%) 2 (8%) 0 (0%) 5 (20%) 2 (8%) 3 (12%) 5(10)
valor p 0,564 0,564 0,54 0,149 0,149 0,221 0,149 0,074 0,71
* comparado mediante Test U de Mann Whitney-Wilcoxon. Se expresa la mediana y el rango intercuartilico
GRUPO 1 GRUPO 2
PROTOCOLO PREVIO PROTOCOLO ACTUAL

@ Profilaxis (Cefazolina)
@ Piperacilina-Tazobactam
@ Imipenem + Vancomicina

Profilaxis (Cefazolina)
Piperacilina-Tazobactam
Piperacilina-Tazobactam+Linezolid
Piperacilina-Tazok n+Metronid
Piperacilina-Tazobactam+Fluconazol
Piperacilina-Tazobactam+Linezolid+Fluconazol
Piperacilina-Tazobactam+Linezolid+Metronidazol
@ Ceftazidima+Fluconazol

@ Ceftazidima+Linezolid

ol

Figura 3 - Antibioterapia perioperatoria administrada en cada grupo.
En la parte superior de la figura se aprecia tabla en la que se representa la antibioterapia en cada grupo, comparandose

mediante el test chi cuadrado.

Se representan mediante graficos de sectores las combinaciones de antibiéticos empleadas en cada grupo durante el

tratamiento, asi como los casos que solo reciben profilaxis.

resultado del Gram intraoperatorio solo en casos de conta-
minacién biliar. Sin embargo, esta practica no puede ser
estandarizada hasta que sea validada por otros estudios. De un
modo u otro, es recomendable conocer los microorganismos
mas frecuentes de cada institucién para adaptar la anti-
bioterapia perioperatoria®.

Como limitaciones del estudio, cabe destacar el disefio
retrospectivo y el tamafo muestral, hechos que implican que
las propuestas y los resultados del mismo deban ser
considerados con cautela hasta que sean confirmados por
estudios prospectivos y aleatorizados. De igual forma, se
podria discutir si el apreciar cocos grampositivos en bilis es

motivo suficiente para iniciar tratamiento con linezolid o
glucopéptidos. En nuestro caso optamos por dicha anti-
bioterapia por la elevada incidencia de E. faecium. Sin embargo,
reconocemos que esta indicacién se encuentra sujeta a un
contexto epidemiolégico concreto. Un andlisis similar
requiere la combinacién de metronidazol y piperacilina-
tazobactam cuando se identifican bacilos gramnegativos y
grampositivos. Dado que la sensibilidad de Clostridium spp. a
piperacilina-tazobactam fue del 66,6%, podria revisarse la
necesidad de combinar estos dos farmacos. Otro aspecto
para considerar para un uso racional de medicamentos es
evitar la estandarizacién de piperacilina-tazobactam frente a

Tabla 3 - Validez interna y validez externa de la tincién de Gram para la deteccion de microorganismos en liquido biliar

Sensibilidad Especificidad VPP VPN
Bacterobilia 88% 94% 88% 94%
Bacilos gramnegativos 71% 94% 83% 89%
Cocos grampositivos 66% 95% 80% 90%
Bacilos grampositivos 100% 100% 100% 100%
Levaduras 33% 95% 50% 91%

VPN: valor predictivo negativo; VPP: valor predictivo positivo.
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bacilos gramnegativos, en favor de otros farmacos como
cefalosporinas de tercera generacién.

Entre las fortalezas, destacar que se plantea antibioterapia
solo en casos con contaminacién biliar confirmada mediante
tincién de Gram. Esta técnica, ademads, aporta informacién
sobre grupos de microorganismos de forma precoz, lo que
permite un tratamiento dirigido desde la intervencién.
Aungque esta herramienta ha sido planteada anteriormente
para el diagnéstico de infeccién intraoperatoria®**?, la
mayoria de los estudios que sugieren antibioterapia lo hacen
en funcién del riesgo de bacterobilia, sin confirmar la
existencia de contaminacién biliar***,

En conclusién, aunque los resultados expuestos en este
estudio presentan una validez limitada por sus caracteristicas,
consideramos que la tincién de Gram intraoperatoria de bilis
es una técnica util para la identificacién precoz de contami-
nacién biliar y establecer una antibioterapia individualizada
en la DP.
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