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Comparacion de antibidticoterapia en la apendicitis complicada en pediatria.

Comparison of antibiotic therapy in complicated appendicitis in pediatrics.

Wuilian Rafael Ascanio!, Priscilla Carolina Riofrio Celi', Jorge Alberto Mier
Jiménez', Freud Caceres Aucatoma’.

"Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin, Unidad de Cirugia Pediatrica. Qui-
to-Ecuador.

RESUMEN

INTRODUCCION. La apendicitis aguda es una patologia pediatrica quirirgica que en
su fase complicada requiere uso de antibiéticos en el postoperatorio; encontrar la me-
jor opcién como experiencia local, fue necesario. OBJETIVO. Comparar un esquema
de antibioticoterapia triple vs un doble respecto a variables: demograficas, clinicas
y de costos en pacientes pediatricos con apendicitis complicada. MATERIALES y
METODOS. Estudio analitico transversal. Poblacion de 133 pacientes y una muestra
de 93, operados por apendicitis complicada; 58 recibieron ampicilina + metronidazol
+ gentamicina y 35 ceftriaxona + metronidazol. Se comparoé las variables: estadia
hospitalaria, complicaciones y costo monetario de cada esquema. Se realiz6 en la
Unidad de Cirugia Pediatrica del Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin,
en el periodo enero de 2017 a octubre de 2018. Los datos fueron analizados con
R-Studio 1.8.366 para Windows. RESULTADOS. No hubo diferencia estadistica con
respecto a: estadia hospitalaria (p=0,261); complicaciones como infeccidén del sitio
quirurgico (p=0,196), re-intervencion quirurgica (p=0,653) y costo (p=0,059). CON-
CLUSION. Se comparo el esquema de antibioticoterapia triple vs un doble, utilizados
en apendicitis complicada en pediatria. No se encontr6 diferencias estadisticamente
significativas en este reporte preliminar, con la diferencia de que con el esquema
doble la frecuencia de administracion fue menor y se evito la exposicion a los efectos
colaterales de los aminoglicosidos.

Palabras clave: Apendicitis/complicaciones; Antibacterianos/uso terapéutico; Metro-
nidazol; Ampicilina; Cefalexina; Gentamicinas.

ABSTRACT

INTRODUCTION. Acute appendicitis is a pediatric surgical pathology that in its com-
plicated phase requires the use of antibiotics during the postoperative period; finding
the best option as local experience was a must. OBJECTIVE. Compare a triple vs a
double antibiotic therapy scheme respect demographic, clinical and cost variables in pe-
diatric patients whit complicated apendicitis. MATERIALS AND METHODS. Cross-sec-
tional analytical study. Population of 133 patients and sample of 93, with complicated
appendicitis; 58 received ampicillin + metronidazole + gentamicin and 35 ceftriaxone
+ metronidazole. The following variables were compared; hospital stay, complications
and monetary cost of each scheme. It was performed in the Pediatric Surgery Unit of
the Hospital of Specialties Carlos Andrade Marin, during january 2017, through october
2018. The data were analyzed with R-Studio 1.8.366 for Windows. RESULTS. There
was no statistical difference regarding hospital stay (p=0.261); complications such as
surgical site infection (p=0.196), re-surgical intervention (p=0.653); nor cost (p=0.059).
CONCLUSION. Triple vs. Double antibiotic therapy scheme used in complicated appen-
dicitis in pediatrics was compared. No statistically significant differences were found in
this preliminary report, how ever with the double scheme the frequency of administration
was lower and exposure to side effects of aminoglycosides was avoided.

Keywords: Appendicitis/complications; Anti-Bacterial Agents; Metronidazole; Ampicillin;
Cephalexin; Gentamicins.
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INTRODUCCION

La apendicitis aguda representa la prin-
cipal causa de emergencias quirtrgicas en
pediatria, con una tasa de complicacion
que oscila entre el 20-70% de acuerdo a
diferentes reportes a nivel mundial'-3, mas
elevada en nifios menores de 3 afios de
edad (80-100%). La forma complicada de
la enfermedad (gangrenosa y perforada
con o sin peritonitis) acarrea mas mor-
bilidad-mortalidad y costos altos en los
servicios de salud de las instituciones**.
Dentro de los gérmenes que se han ais-
lado con frecuencia y que se encuentran
asociados al proceso infeccioso destacan
Escherichia coli., Bacteroides fragilis y
Klebsiella spp.”. El crecimiento de Fu-
sobacterium nucleatum parece estar aso-
ciado a un proceso en particular mas
agresivo y a la apendicitis perforada®. El
manejo postoperatorio del paciente con
antibioticos intravenosos es un elemento
clave en la evolucion clinica y mejoria del
mismo y esta relacionado con disminu-
cion de las tasas de complicaciones como:
infeccion del sitio operatorio (ISO), for-
macion de abscesos intraperitoneales, es-
tancia hospitalaria prolongada y re-inter-
venciones quirirgicas®!2.

Se han utilizado multiples esquemas de
antibioticos en el manejo postoperatorio
de estos pacientes entre los cirujanos pe-
diatras e instituciones, con variacion en:
el tipo utilizado, duracion de la terapia,
via de administraciéon y posologia™'>!4;
siendo el tradicional triple en base a am-
picilina, metronidazol o clindamicina y
gentamicina, el mas utilizado en el Hos-
pital de Especialidades Carlos Andrade
Marin (HECAM), y en otras instituciones
del mundo®; sin embargo, éste requiere
del empleo de tres antibidticos, su ad-
ministracion tres o cuatro veces al dia y
esta asociado a nefrotoxicidad y ototoxi-
cidad. A pesar de tales consideraciones: es
seguro, tiene amplia cobertura y se usa'>'3,
Entre las diferentes combinaciones exis-
tentes destaca la de ceftriaxona y metro-
nidazol, con una excelente y amplia co-
bertura contra gérmenes gram-positivos,
negativos y anaerobios, y es seguro en
nifios, como se ha demostrado en estudios
previos'®!7.

El objetivo del estudio fue comparar un
esquema de antibioticoterapia triple vs un
doble respecto a variables: demograficas,

2 |

clinicas y de costos en pacientes pedia-
tricos con apendicitis complicada.

MATERIALES Y METODOS
Estudio analitico transversal. Poblacion
de 133 pacientes y una muestra de 93,
divididos al azar en 2 grupos: el grupo
con terapia triple (n=58) recibido am-
picilina a 150-200 mg/kg/dia dividida
en 4 dosis, gentamicina a 5 mg/kg/dia
mas metronidazol a 7,5 mg/kg/dosis
en 4 dosis; y, el grupo de terapia doble
(n=35) recibi6 metronidazol a igual
dosis y ceftriaxona a 75 mg/dia dividida
en dos dosis. Ambos grupos recibieron
el esquema por 5 dias, que incluy6 a los
pacientes menores de 18 afios de edad
operados por uno de los 8 médicos tra-
tantes pertenecientes a la Unidad, por
apendicitis aguda, bien sea por via lapa-
roscopica o abierta y que presentaron la
forma complicada de la enfermedad en
fase III (gangrena o necrosis) y IV (ne-
crosis y perforacion de la pared cecal).
Se excluyeron pacientes alérgicos a los
antibidticos y aquellos con apendicitis
no complicada, en la Unidad de Cirugia
Pediatrica del HECAM de enero de
2017 a octubre de 2018.

Las variables a estudiar fueron: De-
mograficas: edad y sexo; Clinicas: an-
tibioticoterapia previa, tiempo de hos-
pitalizacion promedio, tipo de abordaje
quirurgico, y complicaciones postope-
ratorias como ISO, abscesos intraperi-

toneales, rotacion de antibidticos y ne-
cesidad de drenaje dirigido por imagen
o re- intervencion; y, de costo expre-
sado en dolares americanos: valor uni-
tario de cada antibidtico mas el inter-
valo de administracion y los dias que
lo recibid el paciente. A todos quienes
cursaron clinica de colecciones
tra-abdominales se les realizé un eco-
sonograma abdominal y/o tomografia
axial computarizada.

in-

Se calcul6 la media y la desviacion es-
tandar de las variables cuantitativas; en
el caso de las variables cualitativas, se
calcul6 frecuencias y porcentajes. Para
determinar diferencias entre grupos Ay
B, se aplico la prueba t de Student para
muestras independientes. Se considerd
un valor estadisticamente significativo
p<0,05. Los datos fueron analizados
con R-Studio 1.8.366 para Windows.

RESULTADOS

El 69% (93; 133) pacientes con apen-
dicitis presentaron una fase compli-
cada. No hubo diferencia estadistica
con respecto a: edad (p=0,087), sexo
(p=0,879), y haber recibido antibid-
tico previo (p=0,099). En cuanto al
tiempo de hospitalizacion promedio,
los pacientes con doble terapia tuvieron
5,8 + 2,0 dias hospitalizados, mien-
tras que aquellos con triple terapia 5,4
+ 1,6 dias, sin diferencias estadisticas
(p=0,261). Tabla 1.

Tabla 1. Distribucién de pacientes por indicadores basales segiin grupos en la Unidad de Cirugia
Pediatrica del Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin de enero de 2017 a octubre de

2018.

Variables Terapia doble Terapia triple P

n 35 58

Edad (afios) 6+2 542 0,261
n % n %)

Hombre 21 60,00 36 62,10

Mujer 14 40,00 22 37,90

Antibidtico previo: 0,099

« Si 30 85,70 41 70,70

*No 5 14,30 17 29,30

Tiempo de Hospitalizacion  5,8+20,0 5,4+1,6 0,261

(dias)

Fuente. Base de datos de la investigacién/sistema AS400. Elaborado por. Autores.
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En la tabla 2, se compararon algunas
variables entre los grupos; en relacion
al abordaje quirargico no hubo dife-
rencia (p=0,141), tampoco la presencia
de absceso (p=0,692), ni su manejo
(p=0,717).

No hubo casos que ameritaran rotacion
de antibidtico, por lo que no se aplico
prueba estadistica. Solo se registrd
un caso de ISO, en el grupo terapia
doble y ninguno en el de terapia triple
(p=0,196). En re-intervencion quirur-
gica el 5,7% (2; 35) de pacientes con
terapia doble y el 1,7% (1; 58) con te-
rapia triple, no presentaron diferencia
estadistica (p=0,653). Tampoco en
cuanto al costo de la terapia (p=0,465).

que reportaron un promedio entre 6 a 8
diasl‘),ZO

A pesar de no haber diferencias entre
los grupos analizados, la presencia de
abscesos intra-peritoneales, fue mas
baja (1,7 y 2,9%) en comparacion con
la serie de St. Peter et al. (16 y 20%),
quienes compararon ambos esquemas
con la diferencia de que tanto la cef-
triaxona como el metronidazol se ad-
ministraron una vez al dia?® y compa-
raron 49 pacientes en cada grupo. La
duracion de la antibioticoterapia fue
parecida a los estudios de Desai (5.4
+ 3.5), Fraser (6.06 = 2) y St. Peter
6,41+£2)10.1118,

Tabla 2. Comparacion de indicadores quirurgicos segiin grupos en la Unidad de Cirugia Pediatrica
del Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin de enero de 2017 a octubre de 2018.

Terapia doble Terapia Triple

Variables n(n=35) %(100%) n(n=58) %(100%) p
Cirugia 0,367
Laparoscopica 29 82,9 54 91,4

Abierta 7 17,1 3 52

Presencia de absceso 1,000
Si 1 2,9 1 1,7

No 34 97,1 57 98,3

Manejo del absceso 0,717
No 35 97,1 54 93,1

Conservador 1 2,9 3 6,9

Invasivo 0 0,0 0 0,0

Fuente. Base de datos de la investigacion /sistema AS400. Elaborado por. Autores.

DISCUSION

En el reporte de St. Peter et al., se indico
una proporcion entre grupos parecida a
la de éste estudio, en el que se registro
una tasa del 69,0% de apendicitis com-
plicada, elevada con respecto a lo repor-
tado como promedio en la literatura uni-
versal (30-40%)>'3, atribucion probable
a que los pacientes que se operaron lle-
garon con mas de 48 horas de evolucion.

En los resultados de las variables de-
mograficas de edad y sexo hay coinci-
dencias con las de otras series, sin em-
bargo no todos los estudios reportaron
administracion de antibidtico pre ope-
ratorio'®2!. En relacion a la hospitali-
zacion promedio esta fue de 5,6 dias,
menor a la descrita por Fraser y St. Peter

En relacion a otros reportes, la terapéu-
tica aplicada en este estudio fue mas eco-
némica (St. Peter y colaboradores repor-
taron un costo por dia por paciente de
$318,53 y de $81,32 en los grupos com-
parados)'®. Sin embargo en esta investiga-
cion no se encontrd diferencias significa-
tivas.(St. Peter y colaboradores reportaron
un costo por dia por paciente de $318,53
y de $81,32 en los grupos comparados)'®.
Sin embargo en esta investigacion no se
encontr6 diferencias significativas.

En un modelo de regresion logistica mul-
tivariable que se ajusta por sexo, edad,
origen étnico y duracion de los sintomas
antes de la presentacion, el odds ratio
ajustado para complicaciones postopera-
torias en niflos que recibieron antibidticos

anti-pseudomona (cefepime, piperacilina/
tazobactam, ciprofloxacina, imipenem o
meropenem) fue de 1,25 (IC 95%: 0,66-
2,40) lo que determind que las tasas de
complicaciones postoperatorias no fueron
diferentes para los tratados con Ceftria-
xona/ Metronidazol versus un régimen de
espectro mas amplio?'; en esta conclusion
de Hamdy et al. se permitio6 valorar la efi-
cacia de la doble terapia, que concordd
con la investigacion desarrollada?.

La apendicitis aguda en nifios requiere
cirugia temprana y antibidticos de corta
duracion activos contra enterobacterias
y anaerobios. Aunque un régimen de
tres medicamentos que contiene amino-
glicosidos se ha utilizado con éxito du-
rante décadas, esquemas mas simples
muestran eficacia similar. Taleb et al.
demostraron que la simplificacion del
régimen antibacteriano de primera linea
para la apendicitis complicada en nifios
se asocid con menor desviacion del pro-
tocolo, menor duracidon de los antibio-
ticos y resultados similares (complica-
ciones postoperatorias y la duracion de
la estancia hospitalaria) respecto al uso
de triple terapia®.

Seglin Do-Wyeld et al., se demostro que
la atencion estandarizada de la apendi-
citis infantil fue segura y efectiva en cen-
tros locales e internacionales®.

A futuro en el contexto de la investiga-
cion sobre un protocolo de apendicitis
complicada hay que integrar antibidtico
racionalizado en la recuperacion, y el de-
sarrollo de un esquema de clasificacion
consistente para la enfermedad que iden-
tifique cohortes susceptibles con mayor
numero de casos, a pesar de que existen
estudios que sefalan que los antibidticos
postoperatorios no estan asociados a la
disminucion de las complicaciones de la
herida en pacientes con apendicitis com-
plicada®.

CONCLUSIONES

Se realiz6 la comparacién entre dos es-
quemas de antibidticoterapia en apendi-
citis complicada en pediatria. No se en-
contraron diferencias significativas entre
los esquemas de antibidtico triple y doble,
respecto a las variables demograficas, cli-
nicas y de costos, por lo tanto las dos mo-
dalidades de tratamiento fueron similares.

e
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La implementacion de la doble terapia:
Ceftriaxona mas Metronidazol, es efec-
tiva y brinda comodidad al paciente y al
personal de enfermeria.
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