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Prevencion y tratamiento de las infecciones del sitio operatorio
en neurocirugia. Estado del arte

Julio César Garcia-Casallas', Jhdsep Andrés Blanco-Mejia?, Yuli Viviana Fuentes-Barreiro®,
Laura Camila Arciniegas-Mayorga*, César Daniel Arias-Cepeda’, Brayan David Morales-Pardo®

RESUMEN

El manejo adecuado de las infecciones del sitio operatorio (ISO) en neurocirugia es funda-
mental para la disminucion de la carga de morbilidad y mortalidad en estos pacientes. La
sospecha y confirmacién diagndstica asociadas al aislamiento microbioldgico son esenciales
para asegurar el tratamiento oportuno y el adecuado gerenciamiento de antibiéticos. En esta
revision se presenta de forma resumida los puntos fundamentales para la prevenciéon y el tra-
tamiento de infecciones del sitio operatorio en neurocirugia y se incluye un apartado sobre el
uso de antibioticos intratecales/intraventriculares.
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SUMMARY

Prevention and treatment of surgical site infections in neurosurgery: state of the art

The adequate management of surgical wound infections in neurosurgery is fundamental for
reducing the burden of morbidity and mortality in these patients. The suspicion and diagnostic
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confirmation associated with microbiological isolation
are essential to ensure timely treatment and proper
management of antibiotics. Therefore, in this review
we present, in a synthetic manner, the main points for
the prevention and treatment of surgical site infections
in neurosurgery, which includes a section on the use of
intrathecal/intraventricular antibiotics.

KEY WORDS

Antibiotic Prophylaxis; Central Nervous System Infec-
tions; Craniocerebral Traumas; Disease Prevention;
Neurosurgical Procedures; Surgical Wound Infec-
tions; Therapeutics

INTRODUCCION

Las ISO en neurocirugia son una amenaza para el éxi-
to de las intervenciones quirurgicas; se asocian con
una alta carga de morbilidad, mortalidad y costos
para el paciente neuroquirurgico ‘. El conocimien-
to para la prevenciéon y el tratamiento de este tipo de
infecciones es fundamental, bajo la premisa de que
se convierten en un reto terapéutico por la compleji-
dad de las intervenciones y por las condiciones ana-
tdmicas y microscopicas del sistema nervioso central
(SNQC) . Lo anterior se asocia con la problemética
global de la multirresistencia a los antibidticos, asi
como con la necesidad de hacer un gerenciamiento
adecuado de los antimicrobianos ©.

La tasa de las ISO en neurocirugia es variable, de-
pende del procedimiento quirargico © 7, del uso de
dispositivos médicos y su duracién ©'9, del tiempo
quirargico ™9, de las caracteristicas propias de los
pacientes y de su enfermedad ", de la preparacion de
la piel "™, de la intervencién del personal en forma-
cién 19, de la ubicacidén geogréafica ¢ 1319y de la con-
taminacion directa o la presencia de fistulas de liqui-
do cefalorraquideo (LCR) en el paciente con trauma
craneoencefalico (TCE) ©'9. De la misma manera, los
microorganismos reportados pueden ser variables.
Los més comunes son Staphylococcus aureus, con
énfasis en el meticilino resistente (SAMR), Staphylo-
coccus coagulasa negativos; bacilos gramnegativos y
anaerobios como el Cutibacterium acnes (antes Pro-
pionibacterium acnes), este Ultimo especialmente re-
lacionado con la colocacién de dispositivos médicos
y material de osteosintesis © 71014,
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EPIDEMIOLOGIA

La ocurrencia de las ISO en neurocirugia puede ser
menor al 1 % y tan alta como el 41 % ©'2. En un in-
forme del Centers for Disease Control and Prevention
(CDC) de Estados Unidos, se menciona la incidencia
de infeccidn en cuatro procedimientos de neurociru-
gia: craneotomia 2,6 %, espondilosindesis 1,5 %, lami-
nectomia 1 % y derivacién ventricular de LCR 5,6 % ©.

Otros estudios de la Comunidad Cientifica Internacio-
nal de Control de Infecciones Nosocomiales (INICC),
que incluyd a 30 paises en via de desarrollo, entre ellos
Colombia y otros paises de Latinoamérica, encontrd
tasas mas altas y riesgos relativos més elevados de las
ISO en estos mismos procedimientos (craneotomia
4,4 %, espondilosindesis 3,2 %, laminectomia 1,7 % y
drenaje ventricular 12,9 %), comparados con el infor-
me del CDC (16). McClelland reporté la tasa de infec-
cion del sitio operatorio en una cirugia intracraneal
de 2,2 % en Estados Unidos y, de 5,7 % en Europa 2.

En Colombia, un estudio encontro la tasa de infeccién
en espondilosindesis del 2,6 % y en laminectomia del
9,1 %, siendo este Ultimo procedimiento el de mayor
incidencia de infeccion y el que més se alejaba de los
reportes epidemioldgicos internacionales ©.

En las series revisadas por la Infectious Diseases Society
of America (IDSA), las derivaciones del liquido cefalo-
rraquideo (LCR) mostraron un rango promedio de ISO
entre el 4-17 %; entre el 3,6-20 % con el uso de bom-
bas de infusion, y para los dispositivos de estimulaciéon
cerebral profunda entre 0,62-14,3 % ©. En drenes ven-
triculares externos la incidencia encontrada fue entre
0-22 %, con tasas de 11,4 por cada 1000 dias con el ca-
téter @ '219) Para los drenes [umbares externos las ISO
se ubican en un 5 % de ocurrencia, pero puede ser tan
baja como del 0,8 % V. Finalmente, en el caso de las
infecciones en la cirugia de columna, el rango de infec-
cién varia entre el 1-14 % con incidencia aproximada
entre el 2-8,5 % cuando existe instrumentacién o colo-
cacién de protesis artificial de disco intervertebral © 14,

PREVENCION DE LA INFECCION DEL SITIO
OPERATORIO

Las investigaciones en este punto se centran
en el uso de protocolos estandarizados para el




posicionamiento, manutencién y manipulacién de
drenes y derivaciones; en la administracion profilac-
tica de antibidticos sistémicos y/o tdpicos; en el uso
de derivaciones y drenajes impregnados de antibi6-
tico o iones de plata y en evitar el cambio de drenes
externos en intervalos fijos ™ 2. Cabe mencionar la
efectividad de las medidas generales de prevencion,
como el lavado de manos, el control de la glicemia
del paciente, el mantenimiento del aire limpio en el
quirdfano, la implementacién rigurosa de protoco-
los de asepsia y antisepsia para la preparacién del
paciente, el uso de instrumental estéril y la disciplina
del equipo quirtrgico “®,

PROTOCOLOS DE ATENCION

Los protocolos quirargicos integrales, que incluyen
los protocolos de minima manipulacién de disposi-
tivos médicos en los diferentes estudios, han mos-
trado una reduccién de la tasa de ISO y del recam-
bio de dispositivos, pese a los diferentes rangos de
adhesion del personal de salud ©?. Las intervencio-
nes que incluyen los protocolos son: uso de suturas
impregnadas de antibidtico, politica del no rasura-
do, uso de doble guante, cambio de guantes pre-
viamente a la manipulacién de dispositivos, lavado
del cabello con clorhexidina al 5 %, tunelizacion
subcutdnea extensa con colocacién de apdsitos de
hidrocoloides para la proteccién de las suturas de fi-
jacion del dispositivo, minima manipulacién de los
dispositivos, toma de muestras de LCR cuando es
estrictamente necesario y recoleccion de LCR por
goteo y no por aspirado, para evitar la obstruccion
del sistema @ 2124,

CATETERES IMPREGNADOS CON ANTIBIOTICOS
0 IONES DE PLATA

Las revisiones sistematicas disponibles favorecen su
utilizacién, sin diferenciar entre los recubiertos por
clindamicina o minociclina con rifampicina, al en-
contrar reduccion neta estadisticamente significati-
va del riesgo de infeccidon. Lo anterior es aplicable a
todos los grupos de edad evaluados (neonatos, po-
blacién pediatrica y adulta) con una reduccién maés
evidente en la infeccidon causada por Staphylococcus

spp @Y. No obstante, también existen estudios que
no encuentran diferencia en la ocurrencia de infec-
cidén con el uso de estos dispositivos y no recomien-
dan su uso ¢*3% aunque la IDSA los recomienda ©.
En las infecciones tardias (> 6 meses de colocacion
del sistema de derivacién) los metaandlisis presen-
tados no encuentran diferencias significativas; sin
embargo, existen estudios que concluyen que los
catéteres impregnados de antibidético no aumentan
el riesgo y si podrian retrasar la aparicion de una
infeccién en los pacientes con hemorragia subarac-
noidea que requieren ventriculostomia ©¢ 37,

De igual manera, la evidencia aun no es concluyente
sobre el uso de catéteres impregnados y profilaxis sis-
témica prolongada conjunta ©®3%, Igualmente, frente
al uso de catéteres impregnados de iones de plata,
los estudios revisados han encontrado una reduc-
cién en las infecciones del sitio operatorio de forma
significativa. Sin embargo, no es conclusiva en sub-
grupos de gérmenes causales ©" 9. Con respecto a la
inyeccién de antibidticos (4 mg de gentamicina + 10
mg de vancomicina en 2 ml de solucion salina nor-
mal) en el reservorio de los sistemas de derivacion,
algunos estudios han encontrado un beneficio, no
obstante, aun se requieren mds investigaciones sobre
esta intervencién “! 42,

ANTIBIOTICOS SISTEMICOS PROFILACTICOS

El uso de antibidtico profilactico sistémico es con-
troversial; sin embargo, la evidencia actual halla un
efecto benéfico de su administracién con la reduc-
cion de las tasas de infeccidn postoperatoria, que
varia desde un 20 % hasta un 50 % “%. Igualmente, su-
giere la fuga de LCR como el principal factor de ries-
go para la infeccidn, por lo que si persiste por méas
de 7 dias deberia considerarse el manejo quirargico
614450 En intervenciones quirdrgicas como el dre-
naje ventricular externo se requiere ampliar la evi-
dencia, especialmente en si es util la administracion
continta hasta el retiro del catéter ¢! 49, Igualmente,
en cirugia de base de craneo, la administracion de
profilaxis no mostré una diferencia significativa en
la tasa de meningitis posoperatoria ©?.

Los regimenes de antibiéticos usados en los diferen-
tes estudios no son homogéneos. Dentro de estos, se
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incluyen el uso de vancomicina, oxacilina, clindami-
cina, cefazolina, trimetoprim sulfametoxazol, ampici-
lina y cefalosporinas de tercera generacion, los cuales
cumplen fundamentalmente con el cubrimiento de
microorganismos grampositivos, teniendo en cuenta
que el principal agente involucrado es el Staphylococ-
cus spp © #5259 Algunos estudios han favorecido el
uso de vancomicina, especialmente en contextos de
alta prevalencia de SAMR, pero otros no han encontra-
do diferencias entre esquemas ©** %9, Se concluye asi,
que aun falta evidencia para determinar qué régimen
antibiotico es el méas Optimo “* 4559 1 a literatura y las
guias de manejo actuales recomiendan la administra-
cién de antimicrobianos previamente a la incision (1
hora antes) y no extender su uso por mas de 24 horas
del postoperatorio, debido al riesgo de incrementar la
resistencia antibitica @ 449,

ANTIBIOTICOS TOPICOS

El uso directo de la vancomicina en polvo en la he-
rida antes de cerrar los planos quirtrgicos se funda-
menta en el alcance de la concentracion inhibitoria
minima (CIM) de forma répida, o que minimizaria
la concentracion sérica necesaria; lo anterior pre-
sentaria como ventaja la disminucién de efectos ad-
versos como la nefrotoxicidad reportada en el uso
sistémico ©9.

En la actualidad, se encuentran maés estudios rela-
cionados con el uso de la vancomicina tdpica en la
cirugia de columna que de otros tipos de procedi-
mientos neuroquirargicos, estos favorecen su uso
en la cirugia de columna instrumentada y no instru-
mentada, craneotomia, implantacion de estimula-
dor cerebral profundo y colocacién de derivaciones
de LCR ©7%); no obstante, su uso aun constituye una
intervencién experimental, si bien, al parecer, es se-
gura con una baja tasa general de reacciones adver-
sas (0,3 %) 6669,

PROFILAXIS ANTIBIOTICA EN EL TRAUMA
CRANEOENCEFALICO

La profilaxis se ha evaluado considerando las carac-
teristicas diferenciales del trauma como lo son el tipo
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y lugar del trauma, exposicidon de masa encefalica,
trauma penetrante, presencia de fistulas de LCR, frac-
turas de la base del crdneo o en comunicacién con
los senos paranasales “* ™ 7 En el metaanaélisis reali-
zado por Poole et al, se evalud el uso de antibidticos
profilacticos en fracturas de base de craneo, estudio
en el cual no se demostrd beneficio aparente en la
instauracion de esta medida 7.

Una revision de Cochrane evalud pacientes con fractu-
ra traumatica de base de crdneo asociado o no a fistula
de LCR, la conclusion es que la evidencia disponible es
de calidad dudosa y no soporta el uso profilactico de
corta o larga duracién en estos casos, independiente-
mente de la existencia de fistulas de LCR “.

Adicionalmente, en los pacientes con técnicas invasi-
vas de monitorizacidon no se ha encontrado evidencia
a favor de la instauracién de ciclos de corta o larga
duracién de antimicrobianos para la reduccién de
estas infecciones ™. Por otra parte, un ensayo clini-
co con uso de ceftriaxona profilactica para pacientes
con neumoencéfalo tampoco demostrd diferencias
significativas 2.

INFECCION INCISIONAL SUPERFICIAL

El riesgo de infeccidn del sitio operatorio en los pro-
cedimientos neuroquirdrgicos limpios es de 4 a 12 %
en algunos metaandlisis 7). Los factores de riesgo
para la infeccion del sitio operatorio posterior a la
craneotomia son la fistula de LCR, aspiracién de LCR,
manipulacién de senos venosos, el tiempo quirdrgico
mayor a 4 horas, cirugia por causas no traumaéticas
y clasificacion ASA > 2 ™™ Dor otra parte, en ciru-
gia de columna existen otros factores de riesgo como
la diabetes mal controlada, el abordaje quirtrgico
posterior, el tiempo quirurgico mayor a 3 horas, la
obesidad moérbida (IMC > 35) y el nimero de niveles
intervertebrales intervenidos (mayor a 7) . Los re-
gimenes antimicrobianos para la ISO superficial son
similares a los de otras heridas quirtirgicas limpias, te-
niendo en cuenta que la principal medida terapéutica
es el desbridamiento de la herida y la curacién por se-
gunda intencion ¢, Asimismo, debe pensarse en el
cubrimiento con B-lactdmicos antiestafilocdcicos o,
en el caso de sospechar de Staphylococcus resisten-
tes a la meticilina, iniciar vancomicina de 5 a 7 dias"®
™ (Tabla 1y 2).
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Tabla 1. Manejo antibidtico dirigido de IS0 superficial y profunda

Sospecha o aislamiento microbiolégico Antimicrobianos de eleccion
Oxacilina o cefazolina

Staphylococcus meticilino sensible * t . - . - . .
Alternativas: vancomicina, clindamicina, trimetroprim sulfametoxazol

Vancomicina

Staphylococcus meticilino resistente * t Alternativas: linezolid, daptomicina, trimetroprim sulfametoxazol,
evaluar clindamicina

. . - Penicilina G

Streptococcus pneumoniae sensible a la penicilinat § . . . . -
Alternativas: cefotaxime o ceftriaxona, clindamicina

Streptococcus pneumoniae resistente a la penicilina y Cefotaxime o ceftriaxona

sensible a las cefalosporinas de 3ra generacion 1§ Alternativas: cefepime, vancomicina, moxifloxacino, clindamicina

Streptococcus pneumoniae resistente a la penicilina y Cefotaxime o ceftriaxona mas vancomicina

resistente a las cefalosporinas de 3ra generacion 1§ Alternativas: cefepime + vancomicina, moxifloxacino, clindamicina.
Ampicilina

Haemophilus influenzae no productora de B-lactamasas . . . . .
Alternativas: cefotaxime, ceftriaxona, cefepime, fluoroquinolonas

Cefotaxime o ceftriaxona
Alternativas: cefepime, aztreonam, fluoroquinolona
Penicilina G
Cutibacterium acnes Alternativas: clindamicina, cefalosporinas de 3ra generacion, vanco-
micina, linezolid, daptomicina
Cefazolina
Enterobacterias sin AMP-C cromosomico de patréon usual Alternativas: cefotaxime, o ceftriaxona, fluoroquinolona, trimetro-
prim sulfametoxazol ||
Cefepime
Alternativas: ertapenem, meropenem, fluoroquinolonas, trimetro-
prim sulfametoxazol ||
Ertapenem
Alternativas: meropenem, fluoroquinolonas, trimetroprim sulfame-
toxazol ||
Cefepime
Pseudomonas auruginosa Alternativas: ceftazidime, piperacilina tazobactam, meropenem,
ciprofloxacino, colistina o polimixina B, aztreonam.
Meropenem
Alternativas: colistina o polimixina B
Combinacién de dos o mas agentes: colistina o polimixina B, dori-
Bacilos gramnegativos productoras de carbapenemasas penem o meropenem, tigeciclina, amikacina si no es SNC (pensar
intratecal)
Equinocandinas
Alternativas: fluconazol, voriconazol, anfotericina B
Voriconazol
Alternativas: anfotericina B liposomal o posaconazol

Haemophilus influenzae productora de B-lactamasas

Bacilos gramnegativos con AMP-C cromosémico (No
incluye Pseudomonas spp. ni Acinetobacter spp.)

Bacilos gramnegativos productores de B-lactamasas de
espectro extendido (BLEE)

Acinetobacter baumannii

Candida spp.

Aspergillus spp.

ISO: infeccién del sitio operatorio. SNC: sistema nervioso central. spp: especies. * Incluye Staphylococcus aureus y otras especies coagulasa positiva o
negativa. t Considerar adicionar o, como alternativa en la monoterapia la rifampicina. ¥ En Staphylococcus aureus adquirido en la comunidad sin gen erm.
§ Usar puntos de corte de concentracion inhibitoria minima, diferenciales del sistema nervioso central o de otros tejidos segtin corresponda. || Solo en el
tratamiento dirigido con conocimiento de sensibilidad. Fuente: creacion propia
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Tabla 2. Manejo antibidtico dirigido de IS0 6rgano-espacio (SNC)

Sospecha o aislamiento microbioldgico

Staphylococcus meticilino sensible * +

Staphylococcus meticilino resistente * t

Streptococcus pneumoniae sensible a la penicilina 1§

Streptococcus pneumoniae resistente a la penicilina 'y
sensibilidad a las cefalosporinas de 3ra generacion 1§
Streptococcus pneumoniae resistente a la penicilina y
resistencia a las cefalosporinas de 3ra generacién t§

Haemophilus influenzae no productora de B-lactamasas

Haemophilus influenzae productora de B-lactamasas

Cutibacterium acnes

Enterobacterias sin AMP-C cromosémico de patrén usual

Bacilos gramnegativos con AMP-C cromosémico (No
incluye Pseudomonas spp. ni Acinetobacter spp.)

Bacilos gramnegativos productores de B-lactamasas de
espectro extendido (BLEE)

Pseudomonas auruginosa

Acinetobacter baumannii

Bacilos gramnegativos productoras de carbapenemasas

Candida spp.

Aspergillus spp.

Antimicrobianos de eleccion
Oxacilina
Alternativas: vancomicina, linezolid, daptomicina, trimetroprim sulfa-
metoxazol
Vancomicina
Alternativas: linezolid, daptomicina, trimetroprim sulfametoxazol
Penicilina G
Alternativas: cefotaxime o ceftriaxona
Cefotaxime o ceftriaxona
Alternativas: cefepime, vancomicina, moxifloxacino.
Cefotaxime o ceftriaxona mas vancomicina
Alternativas: cefepime + vancomicina, meropenem, moxifloxacino.
Ampicilina
Alternativas: cefotaxime, ceftriaxona, cefepime, fluoroquinolonas
Cefotaxime o ceftriaxona
Alternativas: cefepime, aztreonam, fluoroquinolona
Penicilina G
Alternativas: cefalosporinas de 3ra generacién, vancomicina, linezolid,
daptomicina
Ceftriaxona o cefotaxime
Alternativas: cefepime, fluoroquinolona, meropenem, trimetroprim
sulfametoxazol ||
Meropenem
Alternativas: fluoroquinolonas, colistina o polimixina B, trimetroprim
sulfametoxazol ||
Meropenem
Alternativas: fluoroquinolonas, colistina o polimixina B, trimetroprim
sulfametoxazol ||
Cefepime
Alternativas: ceftazidime, meropenem, ciprofloxacino, colistina o
polimixina B, aztreonam.
Meropenem
Alternativas: colistina o polimixina B
Combinacion de dos o mas agentes: colistina o polimixina B, dori-
penem o meropenem, tigeciclina, amikacina si no es SNC (pensar
intratecal)
Anfotericina B liposomal con o sin fluocitosina
Alternativas: fluconazol o voriconazol
Voriconazol
Alternativas: anfotericina B liposomal o posaconazol

ISO: infeccion del sitio operatorio. SNC: sistema nervioso central. spp: especies. * Incluye Staphylococcus aureus y otras especies coagulasa positiva o
negativa. t Considerar adicionar o, como alternativa en la monoterapia la rifampicina. + En Staphylococcus aureus adquirido en la comunidad sin gen erm.
§ Usar puntos de corte de concentracion inhibitoria minima, diferenciales del sistema nervioso central o de otros tejidos segun corresponda. || Solo en el

tratamiento dirigido con conocimiento de sensibilidad. Fuente: creacion propia
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INFECCION INCISIONAL PROFUNDAY
OSTEOMIELITIS VERTEBRAL POSOPERATORIA

El diagnostico es fundamentalmente clinico, por lo
cual es necesario determinar la profundidad de la
infeccion, el tipo de estructuras comprometidas y el
tiempo de presentacidén (menor o mayor a 90 dias)
887 La principal manifestacién clinica en las infec-
ciones tempranas es el dolor desproporcionado en el
sitio intervenido, asociado o no a fiebre, secrecion,
eritema e induracion; y pseudoartrosis o aflojamiento
del material de osteosintesis en el caso de las infec-
ciones latentes %) Dor otro lado, los niveles eleva-
dos de reactantes de la fase aguda pueden atribuirse
al procedimiento en las primeras 2 0 6 semanas en el
caso de la PCR y VSG, respectivamente 2848,

Se debe anotar que los cultivos superficiales o de la
secrecion son poco especificos, por lo que las mues-
tras tomadas intraoperatoriamente representan el
examen diagnostico de eleccidn (7880 82:87.88.89 ] 4 rg-
diografia puede mostrar cambios sutiles tales como
el aflojamiento del material y las irregularidades en la
integridad vertebral 880 8289999 Otrags imagenes mas
sensibles y especificas como la resonancia magnética
o la gammagrafia con leucocitos marcados, son muy
utiles para el diagnostico (78808292,

Para el manejo de la ISO, las indicaciones encontra-
das para reintervencién son la progresion de la infec-
cién a pesar del manejo antibidtico, el compromiso
del canal espinal con signos de focalizacidon neurolo-
gica o la destruccién progresiva de los cuerpos verte-
brales con deformidad ©**9. En el caso de identificarse
colecciones, el tratamiento de eleccién es el lavado
y drenaje quirtrgico, asociado a antibioticoterapia
endovenosa por alrededor de 6 semanas de manera
dirigida por aislamiento microbioldgico, luego de
punciones aspirativas del disco o hasta las 8 semanas
en los casos de SAMR ®284.86.8890 (Tabla 1 y 2). Los ex-
pertos, en general, prefieren preservar el instrumental
cuando sea posible, especialmente en las infecciones
tempranas (menos de 90 dias), a excepcién de que se
encuentre suelto o su retiro no represente algin tipo
de inestabilidad para el paciente. Por ejemplo, en las
infecciones tardias cuando ya ha ocurrido un proceso
de osificacion solida @ 87594,

Asimismo, diferir el cierre de la herida y la instaura-
cién de un sistema al vacio (VAC) puede facilitar los

lavados posteriores, ya que estos pacientes deben te-
ner un seguimiento estricto, dado el elevado riesgo de
pseudoartrosis & 7 &9 Algunos autores recomien-
dan el retiro definitivo del instrumental en los casos
de infeccion profunda en los que ya es evidente un
compromiso 6seo marcado (osteomielitis vertebral
y/o absceso intervertebral), ya que de una u otra for-
ma hay pérdida de la estabilidad por el aflojamiento
del material y preservarlo conllevaria a prolongar el
tiempo de infeccién, a un mayor numero de inter-
venciones adicionales fallidas y a una mayor destruc-
cién dsea con pseudoartrosis final 78 7-81.82.85)

También, existen estudios a favor del uso de cemento
de metilmetacrilato impregnado de antibidtico, es-
pecialmente cuando los defectos de cubrimiento son
marcados debido al retiro de tejido desvitalizado ©2 8%,
Posterior a la finalizaciéon del antibiético endovenoso
intrahospitalario (por 15 dias), puede ser til la conti-
nuacion enteral con el espectro antimicrobiano corres-
pondiente, hasta que se identifique un foco de osifica-
cién consolidado y sea pertinente el retiro del material
de osteosintesis (7684 85.91.93)

MENINGITIS Y VENTRICULITIS POSOPERATORIA
0 ASOCIADA A DISPOSITIVOS MEDICOS

Para la sospecha diagnostica se deben tener en cuen-
ta signos y sintomas sugestivos, entre los que desta-
can: la cefalea de novo, nauseas, los cambios en el
estado mental o letargia, signos de irritacion menin-
gea, eritema o la hipersensibilidad sobre el area don-
de se implantd el dispositivo, fiebre en ausencia de
otro foco infeccioso evidente, peritonitis o pleuritis
en pacientes con derivaciones ventriculoperitoneales
y ventriculopleurales, respectivamente, y la presencia
de bacteriemia sin otra causa que la justifique 2 7-1°9,
El anélisis de LCR puede no proveer la informacion
acerca de esta entidad, debido a que los cambios en
la celularidad, glucorraquia y proteinorraquia no son
indicadores sensibles de la presencia de infeccién en
el escenario posquirtrgico, y un andlisis normal tam-
poco excluye la infeccion 0! 102,

Debido a lo anterior, los cultivos de LCR son las prue-
bas mds importantes para establecer el diagndstico,
con aumento de su sensibilidad en la presencia de
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hipoglucorraquia y/o pleocitosis, sin embargo, pueden
estar negativos la mayoria de las veces (1 9 %199 Dor
esto, los reactantes de la fase aguda como la procalci-
tonina, el lactato y la proteina C reactiva en LCR pue-
den ser utiles en el diagndstico. Asi es, por ejemplo, que
la literatura reporta valores aceptables de sensibilidad,
especificidad y area bajo la curva para el lactato en los
niveles que oscilan entre 3,45 mmol/L a 5,4 mmol/L
(4,41 = 0,85 mmol/L) ", Igualmente, el B-glucano y
galactomanano son marcadores Utiles para el diagnoés-
tico de la meningitis y ventriculitis fingica ©.

La terapia antimicrobiana empirica se basa en la ad-
ministracion de agentes que puedan penetrar el SNC
y lograr adecuadas concentraciones en LCR, como la
vancomicina y un betalactdmico con actividad antip-
seudomonas como el cefepime, ceftazidima o mero-
penem, el cual debe ser elegido de acuerdo al perfil
de sensibilidad del microorganismo y a las caracteris-
ticas propias del paciente 4.

La terapia empirica debe iniciarse cuando se sospeche
de una infeccién en presencia de pleocitosis en LCR y
posterior a la toma de cultivos, sin esperar el resultado
del mismo “*¥. El tratamiento dirigido debera realizarse
de acuerdo al aislamiento microbioldgicoy a su patron
de resistencia, con énfasis en el SAMR, en el cual la pri-
mera linea es la vancomicina; aunque se han conside-
rado otras estrategias en caso de CIM mayor o igual a
1 6796105119 (Tabla 1y 2). La duracion del tratamiento se
encuentra en un rango de 4 a 47 dias con un promedio
de 17,4 dias; sin embargo, el tiempo de terapia no pare-
ce asociarse a la incidencia de reinfeccion !9,

Debe considerarse dentro del tratamiento el retiro de
catéteres o dispositivos en pacientes con derivacion o
drenaje de LCR. Anteriormente, se realizaba la admi-
nistraciéon de antimicrobianos intraventriculares para
evitar la morbilidad de los procedimientos adiciona-
les; sin embargo, la tasa de éxito era baja (34-36 %) y
presentaba una mayor mortalidad, en parte por la ca-
pacidad de algunos microorganismos de generar bio-
pelicula (biofilm), lo que reducia el éxito de la terapia
antimicrobiana y Ilevaba a una tasa de recurrencia del
70 % si no se retiraba el dispositivo !5 116118,

La préactica més comun considera la administracion de
antimicrobianos sistémicos mas la remocién de los dis-
positivos, seguido de la insercion de un sistema de dre-
naje ventricular, [o que aumenta la tasa de éxito y dis-
minuye las complicaciones ! 115119 En estas practicas
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mencionadas, una vez los cultivos del drenaje ventri-
cular son negativos, se remueve el drenaje y se insertan
nuevamente los dispositivos de 2 a 10 dias después, de
acuerdo al microorganismo aislado 6 1% 120,

ANTIBIOTICOS INTRATECALES/
INTRAVENTRICULARES

La terapia intratecal/intraventricular consiste en la ad-
ministracion directa, en el flujo de liquido cefalorra-
quidea, de antibidticos activos contra infecciones en el
SNC 2129 1 as ventajas de esta terapia radican en con-
seguir mayores concentraciones de antimicrobianos
en el SNC, que de otra forma no seria posible por las
barreras anatoémicas y microscopicas propias de este
sistema, asociado a una menor circulacién sistémica
del farmaco 2129,

No obstante, esta terapia no esta aprobada por la Food
Drug Administration (FDA), por lo cual su uso esta consi-
derado fuera de indicacion (off-label). Esto sumado a la
carencia de evidencia para su uso de primera linea, limi-
ta esta terapia a casos concretos en los cuales no se ha
obtenido una respuesta satisfactoria (clinica y paraclini-
ca) a la terapia sistémica de acuerdo al criterio médico
(21129 - Ademaés, de acuerdo a la evidencia disponible,
esta terapia estd contraindicada en neonatos, dado que
una revisién de Cochrane encontrd una mayor mortali-
dad asociada a la administracion intratecal/intraventri-
cular de antimicrobianos en esta poblacion 29,

Dentro de las intervenciones de prevencion, existe un
estudio de casos y controles que usa vancomicina de
modo preventivo para la reduccién de ISO, cuando
se dejan drenajes ventriculares externos con resulta-
dos favorables, pero que requieren de estudios pros-
pectivos con mayor poder estadistico 27

Por otro lado, cuando se decide adoptar esta terapia,
debe hacerse a través de dispositivos cerrados, bajo
estrictas medidas de asepsia y antisepsia y con pos-
terior clampeo de la sonda por 15-60 minutos para
equilibrar las concentraciones del antimicrobiano en
el LCR %19 De igual manera, para la monitoriza-
cién de la efectividad de la terapia, se usan elemen-
tos clinicos y de laboratorio para el seguimiento del
paciente, asi como medidas farmacocinéticas tales
como la toma de niveles del antibidtico en LCR, las
cuales, bajo division por la CIM del microorganismo
aislado, debe arrojar constantes entre 10 y 20 (126159,
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Con respecto a la eleccidn, las dosis y los intervalos aislado y su patrén de resistencia, la neurotoxicidad
de la administracion de antimicrobianos, las decisio- del agente y la salida diaria de LCR por el drenaje ex-
nes deben tener en consideracién el microorganismo terno (199 128-135.136-148) (Tapla 3 y Tabla 4).

Tabla 3. Listado de antimicrobianos para el uso sistémico

Antimicrobiano Dosis SNC Dosis usual *
Amikacina Nifos: 20-30 mg/kg (en 3 dosis) Nifos: 15 - 22,5 mg/kg (en 3 dosis)
Adultos: 15 mg/kg (en 3 dosis) Adultos: 15 mg/kg (en 3 dosis)
Ambicilina Nifos: 300-400mg/kg (en 4 dosis)  Nifios: 100 - 150 mg/kg (en 4 dosis)
P Adultos: 12 g (en 4 dosis) Adultos: 12 g e (en infusién continua o en 6 dosis)
Nifos: 120 mg/kg (en 3-4 dosis) Nifos: 90 mg/kg (en 3 dosis)
Aztreonam Adultos: 6-8 g (En 3-4 dosis) Adultos: 6 g (en 3 dosis)
Cefepime Nifos: 150 mg/kg (en 3 dosis) Nifios: 100 mg/kg (en 2 dosis)
P Adultos: 6g (en 3 dosis) Adultos 6 g (en 3 dosis)
. Nifios: 300 mg/kg (En 3-4 dosis) Nifos: 50 - 180 mg/kg (en 3-4 dosis)
Cefotaxime Adultos: 8-12 g (En 4-6 dosis) Adultos: 3 - 6 g (en 3 dosis)
. Nifios: 100 mg/kg (en 1-2 dosis) Nifios: 50-75 mg/kg (en 1 dosis)
CEUIEIE) Adultos: 4 g (en 2 dosis) Adultos: 2 g (en 1 dosis)
- Nifios: 200 mg/kg (en 3 dosis) Nifios: 90-150 mg/kg (en 3 dosis)
Ceftazidime Adultos: 6 g (en 3 dosis) Adultos: 6 g (en 3 dosis)
Ciorofloxacina Nifos: 30 mg/kg (en 2-3 dosis) Nifos: 20 mg/kg (en 2 dosis)
P Adultos: 800-1200 mg (en 2-3 dosis) Adultos: 400 mg IV cada 8 horas
Dabtomicina Sin informacion Nifos: 6-10 mg/kg (en 1 dosis)
P Adultos: 6-10 mg/kg (en 1 dosis) Adultos: 6-8 mg/kg (en 1 dosis)
- Nifos: 75 mg/kg (en 3 dosis) Nifos: 6-7,5 mg/kg (en 3 dosis)
Gentamicina Adultos: 5 mg/kg (en 3 dosis) Adultos: 3-5 mg/kg (en 3 dosis)
Nifos: < 12 a 30 mg/kg (en 3 dosis) .. .
Linezolid > 12 220 mg/kg (en 2 dosis) 2(‘;:;?;01 r;o%/ ':2 ('“:23 zdgzz)s)
Adultos: 1200 mg (en 2 dosis) ’ 9
Nifos: 120 mg/kg (en 3 dosis) Nifos: 60 mg/kg (en 3 dosis)
G Adultos: 6 g (en 3 dosis) Adultos: 3 g (en 3 dosis)
Moxifloxacino No recomendado Nifos: No recomendado
Adultos: 400 mg (en 1 dosis) Adultos: 400 mg (en 1 dosis)
Oxacilina Nifios: 200 mg/kg (en 4 dosis) Nifios: 100-150 mg/kg (en 4 dosis)
Adultos: 12 g (en 6 dosis) Adultos: 12 g (en 6 dosis) o infusién continua
Penicilina G Nifos: 300000 Ul/kg (en 4-6 dosis)  Nifios: 100000-150000 Ul/kg (en 4 dosis)
Adultos: 24 millones Ul (en 6 dosis) Adultos: 20-24 millones Ul (en infusién continua o en 6 dosis)
Rifampicina Nifos: 20 mg/kg (en 1 dosis) Nifos: 20 mg/kg (en 1 o 2 dosis)
P Adultos: 600 mg (en 1 dosis) Adultos: 600 mg (en 1 dosis)

Nifos: 10-20 mg/kg (en 2-4 dosis)  Nifios: 16-24 mg/kg kg (en 2 dosis)

Trimetoprim-Sulfametoxazol Adultos: 10-20 mg/kg (en 2-4 dosis) Adultos: 8 mg/kg (en 2 dosis)

Vancomicina Nifios: 60 mg/kg (en 4 dosis) Nifios: 40 mg/kg (en 4 dosis)
Adultos: 30-60 mg/kg (en 2-3 dosis) Adultos: 30-40 mg/kg (en 2 dosis)
Candidiasis Candidiasis

Fluconazol Nifos: 6-12 mg/kg (en 1-2 dosis) Nifos: 6-12 mg/kg (en 1 dosis)

Adultos: 400-800 mg (en 1-2 dosis) Adultos: 400 mg (en 1 dosis)

47

IATREIA Yol 33(1) enero-marzo 2020



Tabla 3. Listado de antimicrobianos para el uso sistémico (Continuacion)

Anfotericina B (Liposomal) Nifos: 6 mg/kg (en 1 dosis) Nifios: 6 mg/kg (en 1 dosis)
Aspergillus Adultos: 6 mg/kg (en 2 dosis) Adultos: 6 mg/kg (en 1 dosis)
Anfotericina B (Liposomal)  Nifios: 5 mg/kg (en 1 dosis) Nifos: 3-5 mg/kg (en 1 dosis)
Candida Adultos: 5 mg/kg (en 1 dosis) Adultos: 3-5 mg/kg (en 1 dosis)

SNC: sistema nervioso central. * Dosis empleada en la infeccion del sitio operatorio superficial y profunda, y en la osteomielitis vertebral sin el compromiso

de las estructuras del sistema nervioso central. Fuente: Creacion propia

Tabla 4. Listado de antimicrobianos para el uso intratecal/intraventricular

Dosis
Vancomicina
Dosis general: 10-20 mg cada 24 horas

Dosis de acuerdo con el tamaio de los ventriculos:
Pequenos: 5 mg

Normal: 10 mg

Ventriculomegalia: 15-20 mg

Dosis e intervalos de administracion de acuerdo con el volumen de drenaje externo:
< 50 ml/dia: cada 72 horas
50-100 ml/dia: cada 48 horas
100-150 ml/dia: cada 24 horas
150-200 ml/dia: aumentar la dosis 5 mg; intervalo cada 24 horas
200-250 ml/dia: aumentar la dosis 10 mg; intervalo cada 24 horas
Daptomicina
5-10 mg cada 24-72 horas
Gentamicina
Dosis general: 4-10 mg cada 24 horas

Dosis de acuerdo con el tamaio de los ventriculos:
Pequenos: 2 mg

Normal: 3 mg

Ventriculomegalia: 4-5 mg

Dosis e intervalos de administracion de acuerdo con el volumen del drenaje externo:

< 50 ml/dia: cada 72 horas
50-100 ml/dia: cada 48 horas
100-150 ml/dia: cada 24 horas
150-200 ml/dia: aumentar la dosis 5 mg; intervalo cada 24 horas
200-250 ml/dia: aumentar la dosis 10 mg; intervalo cada 24 horas
Amikacina
30 mg (5-50 mg) cada 24 horas
Meropenem
10 mg cada 12 horas

RAM severas

Pérdida temporal de la audicion

Fiebre

Pérdida temporal de la audicién.
Convulsiones.

Meningitis aséptica.

Pleocitosis eosinofilica en LCR.

Pérdida temporal de la audicién.

En altas concentraciones, convulsiones
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Tabla 4. Listado de antimicrobianos para el uso intratecal/intraventricular (Continuacion)

Polimixinas

Polimixina E (colistina): 10 mg cada 24 horas
Polimixina B: 5 mg cada 24 horas

Inflamacion meningea

Convulsiones con altas dosis.

Pérdida del apetito

Agitacion

Eosinofilia, edema, dolor.

Albuminuria

Sindrome parecido a la miastenia gravis

Tigeciclina

1mg cada 12 horas + 49mg IV cada 12 horas 6
5mg cada 12 horas + 45mg IV cada 12 horas 6
10mg cada 12 horas y 40mg IV cada 12 horas

No reportados

Quinupristina/dalfopristina

2-5mg

No es claro, 1 reporte de caso.

Tobramicina

5-20mg

Similar a la gentamicina

Anfotericina B

0,1-0,5 mg cada 24 horas en DAD 5 %

Tinnitus, fiebre, parkinsonismo, escalofrio.

RAM: Reaccion adversa al medicamento. IV: intravenoso. LCR: liquido cefalorraquideo. DAD: dextrosa en agua destilada. Fuente: creacion propia

DISCUSION

Las ISO en neurocirugia son una amenaza para el éxi-
to de las intervenciones quirurgicas y se asocian con
una alta carga de morbilidad, mortalidad y costos -,
Esto asociado a la problematica de multirresistencia
a antimicrobianos, requiere que las instituciones y el
personal de salud conozcan las intervenciones con un
mejor costo de acuerdo a su efectividad para la pre-
vencion y el tratamiento de las ISO & %9, Enunciadas
ya dichas intervenciones, es importante establecer
principios éticos en el desarrollo de estudios clinicos
donde se evalten intervenciones para la prevencion
y tratamiento de las ISO, que tengan en cuenta el be-
neficio, los costos, las reacciones adversas y el posible
desarrollo de resistencias bacterianas "*?. De igual for-
ma, los profesionales de la salud deberan adherirse a
protocolos de atencién que proporcionen el mayor
beneficio a sus pacientes 49

Desde esta perspectiva, los estudios de costo-efectivi-
dad son relevantes, tal como se ha realizado con los
catéteres impregnados de antibidtico o con el uso t6-
pico de vancomicina. Asimismo, se requieren estudios

de seguridad in vivo e in vitro © '*-159_ De este modo,
muchas decisiones se tomaran en relacién con el ries-
go y el beneficio para el paciente, en el contexto de
un asunto que esté en continuo desarrollo y en el que
existen varios cuestionamientos que requieren mayor
investigacion para tomar decisiones clinicas basadas en
la evidencia. Algunos de esos temas por investigar se re-
lacionan con establecer la efectividad y la seguridad de
los protocolos de atencién, del uso sistémico y topico
de antibidticos profilacticos con esquemas definidos, de
la orientacién mas objetiva sobre el retiro de material
de osteosintesis, protesis y de dispositivos médicos in-
tracraneales y de la terapia antimicrobiana intratecal/
intraventricular. Finalmente, se debe recalcar en la ne-
cesidad de la publicacién de mas estudios farmacociné-
ticos que puedan guiar de manera mas exacta la terapia
antimicrobiana en las infecciones del SNC, con enfoque
en medicina personalizada y de precision 59,

CONCLUSIONES

Las ISO en neurocirugia son eventos frecuentes, cli-
nicamente relevantes, con implicaciones importantes
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en morbilidad y mortalidad para los pacientes y en
los costos para el sistema de salud. Es por esta razén,
que se requiere de la actualizacién sintética del cono-
cimiento médico sobre la prevencion y el tratamiento
de este tipo de infecciones.
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