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Objetivo: evaluar la efectividad de los protocolos de profilaxis antibiética en pancreatitis aguda severa,

RESUMEN:

utilizando la terapia combinada de metronidazol + ciprofloxacino vs. monoterapia con imipenem, para
esterilizar los tejidos adyacentes a las zonas necréticas y asi evitar la infeccion secundaria y el
desbridamiento quirtrgico de alto riesgo en pacientes del Hospital Guayaquil “Abel Gilbert Ponton”; y asi

demostrar que ambos protocolos son efectivos. Material y métodos: estudio descriptivo transversal; se

revisaron 266 historias clinicas de pacientes diagnosticados y tratados por pancreatitis aguda severa del
2007 al 2009. De éstas, 37 carpetas se encontraban en condiciones de ser analizadas por presentar
completa informacion respecto a los criterios de inclusion. Resultados: el grupo que recibio imipenem vy el
grupo que recibié ciprofloxacino + metronidazol fueron similares en estancia hospitalaria, presencia de
complicaciones (54,54 % vs. 53.84%); tipos de complicaciones, y morbilidad general (27.27% vs. 19.23%).
Conclusidn: el uso de antibidtico terapia profilactica ya sea con Imipenem o ciprofloxacino + metronidazol,

tienen similar efectividad en el tratamiento de pancreatitis aguda severa.

Palabras clave: pancreatitis aguda grave, profilaxis antibiética, agentes antimicrobianos, pancreatitis

necrotizante aguda.
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Antibiotic Prophylaxis in Severe Acute Pancreatitis in Patients Hospital of Guayaquil Abel Gilbert Ponton.

Regimens: Imipenem VS Ciprofloxacin + Metronidazole
Summary

Objective: To evaluate the effectiveness of the protocols of antibiotic prophylaxis in severe acute
pancreatitis, using combination therapy metronidazole + ciprofloxacin vs. monotherapy with imipenem, to
sterilize the tissues adjacent to necrotic areas and prevent secondary infection and surgical debridement in
patients at high risk of Guayaquil Hospital "Abel Gilbert Ponton, "and so show that both protocols are

effective. Material and Methods: cross sectional study, we reviewed 266 medical records of patients

diagnosed and treated for severe acute pancreatitis from 2007 to 2009. Of these, 37 folders were able to be
analyzed by presenting complete information regarding the criteria for inclusion._Results: The group that
received imipenem and the group that received ciprofloxacin + metronidazole were similar in hospital stay,
complications (54.54% vs. 53.84%), types of complications and overall morbidity (27.27% vs. 19.23%).
Conclusion: The use of prophylactic antibiotic therapy with imipenem or ciprofloxacin + metronidazole has

similar effectiveness in treating severe acute pancreatitis.

Keywords: acute pancreatitis, antibiotic prophylaxis, antimicrobial agents, acute necrotizing pancreatitis.
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INTRODUCCION: La pancreatitis aguda es un proceso de auto-digestion enzimatica'-3. Cursa con varios
grados de evolucién, desde una forma edematosa con mayor incidencia, autolimitada, y de recuperacion
pronta; hasta una pancreatitis severa, que se asocia a disfuncién /o falla multiorganica y complicaciones
como necrosis, abscesos ¢ pseudoquistes; requiriendo hospitalizacion prolongada, para un tratamiento
intensivo, quirdrgico o de ambos, siendo el pronostico de éste reservado. 5. La primera medida a tomar
luego de tener el diagnostico de pancreatitis aguda es la estratificacion del paciente en una forma leve o
severa. Esto se lleva a cabo dentro de las primeras 48 horas, usando los criterios de Ranson, asociacion
de A.P.A.C.H.E Il con SOFA y Balthazar 1. 3. 1618 Una vez estratificado el paciente con pancreatitis aguda

severa, pasa inmediatamente a una unidad de cuidados intensivos para su manejo. 35

El tratamiento que refiere la literatura médica es la utilizacién de farmacos para el dolor, control del estado
hemodindmica, hidroelectrolitico y metabdlico del enfermo® 3 y en cuanto al uso sistematico de
antibioticos, actualmente indican que su administracion profilactica no aporta un beneficio real en la
evolucién del cuadro, con excepcion de los casos en que existe una necrosis infectada. 1-7-9 Sin embargo
todavia se utiliza antibiético terapia profilactica debido a la controversia aun existente por la escasa
evidencia de que estos no tienen buenos resultados, a pesar de sus efectos adversos que incluyen la
incidencia de microorganismos resistentes a los farmacos y la infeccion micética oportunista. 1. 3.5 68. Entre
los farmacos mas utilizados tenemos monoterapia con imipenem o la asociaciéon de ciprofloxacino +
metronidazol, por su adecuada penetracion en el pancreas y alto grado de cobertura que ofrecen contra la

flora bacteriana tipica que produce la infeccion de necrosis pancreatica.* 7

El objetivo de este estudio es evaluar la efectividad de los protocolos de profilaxis antibiética en
pancreatitis aguda severa, utilizando la combinacién de metronidazol + ciprofloxacino vs. monoterapia con
imipenem, para esterilizar los tejidos adyacentes a las zonas necréticas y asi evitar la infeccién secundaria

y el desbridamiento quirurgico de alto riesgo en pacientes del Hospital Guayaquil “Abel Gilbert Pontén”
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MATERIALES Y METODOS: Se realiz6 un estudio descriptivo transversal; donde la manera de recoleccion
de datos fue indirecta, a través de la revisidén de historias clinicas de pacientes diagnosticados y tratados
por pancreatitis aguda en el servicio de Medicina Interna y en la Unidad de Cuidados Intensivos del
Hospital Guayaquil Abel Gilbert Ponton desde 01 de enero del 2007 al 31 de diciembre del 2009, previa
solicitud y aprobacion del departamento de Estadistica. Las carpetas se encontraban archivadas en el

departamento de estadistica del mencionado Hospital.

Se revisaron 266 carpetas, de las cuales 37 carpetas se encontraron con el diagnostico de pancreatitis
aguda severa que requirieron el traslado de los pacientes a la Unidad de Cuidados Intensivos de dicho
Hospital para un mejor manejo.

Se incluyeron aquellas carpetas que tengan las condiciones de ser analizadas por presentar completa
informacidn respecto a los siguientes criterios: pacientes de cualquier edad, con diagnostico de pancreatitis
aguda severa, con criterios de gravedad segun: Ranson a las 48h >3 y TC abdominal con Balthazar grado
C, y que en su estadia hospitalaria hayan recibido los protocolos de profilaxis antibiotica utilizando
combinacion de metronidazol + ciprofloxacino vs. monoterapia con imipenem.

Se excluyeron todas aquellas historias clinicas que contaban con algunas de estas caracteristicas:
pacientes que en su historia clinica no tengan TC abdominal que indique necrosis, que no hayan cumplido
con los esquemas de profilaxis antibiética y que se encuentren incompletas o ilegibles.

Todos los pacientes recibieron hidratacion parenteral, analgésicos, bloqueantes H2 y suspension de la
ingesta oral al menos cinco dias. Los pacientes incluidos en este trabajo estan debidamente identificados
por numero de historia clinica facilitados por el Servicio de Estadistica del Hospital Guayaquil Abel Gilbert
Ponton.

Los datos obtenidos fueron recolectados en fichas (anexo1), confeccionada para tal fin donde se colocaron

las variables a investigar para su posterior procesamiento: en la que constaba el nimero de historia clinica,
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sexo, edad, etiologia de la pancreatitis, dias de hospitalizacién, antibioticoterapia profilactica recibida,
presencia de complicaciones, tipo de complicaciones (necrosis infectada, absceso, pseudoquistes, sepsis,
falla multiorganica), intervencion quirdrgica y condicion de egreso.

Se separaron en grupos: pacientes con antibidtico terapia profilactica con imipenem y pacientes con
antibiotico terapia combinacion ciprofloxacino + metronidazol; en la cual se evalué los dias de
hospitalizacion; la ausencia de complicaciones determinadas segun escala de Balthazar, con clinica y
laboratorio que demuestren necrosis infectada; tipo de complicaciones; tasa de mortalidad medida de
acuerdo al niumero de pacientes fallecidos y de pacientes con sobrevida.

Los datos fueron tabulados en el programa Microsoft Excel donde se procedié a realizar tablas ilustrativas
que demuestren de manera esquematica los resultados de toda la informacién recopilada, analizando la
significancia del uso de la profilaxis antibiética ya sea con la terapia de metronidazol + ciprofloxacino vs.

Imipenem, en pacientes con pancreatitis aguda severa con la prueba Chi cuadrado.
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RESULTADOS: En este estudio fueron incluidos treinta y siete pacientes diagnosticados y tratados con
pancreatitis aguda severa, de los cuales 11(29,72 %) pacientes recibieron profilaxis con imipenem y 26
(70,27%) pacientes recibieron la combinacion de ciprofloxacino + metronidazol. La edad promedio entre
los grupos fue de 42,86 afios, su prevalencia de acuerdo al sexo fue 24 pacientes de sexo masculino y 13
de sexo femenino. La causa mas frecuente de pancreatitis aguda severa encontrada fue litiasis biliar en 30
(81,08 %), seguido de la causa alcoholica en 4 (10,81 %) e idiopatica 3 (8,10%).

Todos los pacientes de este estudio presentaron criterios de Ranson a las 48h. >3, con un indice de
severidad topogréfica segun Balthazar grado C, y en su evolucion algunos presentaron Balthazar grado E
(4/20).

La estancia en UCI estuvo en un promedio de 21.76 £ 4.22 para los pacientes que utilizaron ciprofloxacino
+ metronidazol vs. 21.90 £ 4.26 para los pacientes que utilizaron imipenem; con lo que se determina que
no hay significancia estadistica en cuanto la relacion del antibiético profilactico utilizado y los dias de

estancia hospitalaria. (tab. 1)

Tabla 1. Relacion entre antibioticoterapia profilactica utilizada y dias de hospitalizacién.

DIAS DE
HOSPITALIZACION
| % |21 %
IMIPENEM 8 |262] 3| 0
CIPROFLOXACINO + o 7037, [ 70
METRONIDAZOL
27 10

Fuente: Historias clinicas del Hospital Guayaquil Abel Gilbert Pontén afio 2007-2009.
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De 11 pacientes tratados con imipenem, 6 evolucionaron desfavorablemente presentando complicaciones
6 (54,54 %) vs 26 pacientes q utilizaron ciprofloxacino + metronidazol de los cuales 14 (53,84 %)
presentaron complicaciones, al aplicar la prueba de chi cuadrado obtuvimos 0.96, lo que indica que no hay

significancia entre los esquemas de antibi6ticos y su relacion con la presencia de complicaciones. (tab. 2)

Tabla 2. Presencia de complicaciones segun antibioticoterapia profilactica utilizada.

COMPLICACION

si || Nno| %
30

IMIPENEM 6 5 2941

CIPROFLOXACINO +
METRONIDAZOL

14 170 12 |7058

20 17

Fuente: Historias clinicas del Hospital Guayaquil Abel Gilbert Pontén afio 2007-2009.

Entre las complicaciones encontradas tenemos a la necrosis infectada, abscesos, pseudoquistes, sepsis y
falla multiorganica. La de mayor incidencia fue la necrosis infectada. (Tab. 3). De los pacientes que
complicaron 4/21 (19.04%) ingresaron a quiréfano para necrosectomia y drenaje de absceso, utilizando

ciprofloxacino + metronidazol.
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Tabla 3. Relacion entre antibioticoterapia profilactica utilizada y presencia de complicaciones

Profilaxis Antibidtica
o]+ [Tmoe]
NECROSIS INFECTADA 3 S0 5 35,71
ABSCESO 1 16,66 9 14,28
PSEUDOQUISTE 1 16,66 3 21,42
SEPSIS 1 16,66 1 714
FALLA MULTIORGANICA 0 0 3 21,42

Fuente: Historias clinicas del Hospital Guayaquil Abel Gilbert Pontén afio 2007-2009.

En la tasa de mortalidad demostré que no existe significancia entre las profilaxis antibiética y la condicién
de egreso al emplear la prueba de chi cuadrado (0.58).De los pacientes que utilizaron imipenem 3/11
(27.27%) tuvieron una condicion de egreso desfavorable y para los pacientes que utilizaron la combinacién
ciprofloxacino + metronidazol 5/26 (19.23%). (Tab 4)

Tabla 4. Relacion entre antibioticoterapia profilactica utilizada y egreso

EGRESOS
vivos| % | FALLECIDOS %

IMIPENEM 8 |2758 3 37,5
CIPROFLOXACINO + 62.5
METRONIDAZOL 21 7241 S

29 8

Fuente: Historias clinicas del Hospital Guayaquil Abel Gilbert Pontén afio 2007-2009.
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Se ha presentado un estudio de 37 pacientes a los cuales luego de diagnosticar pancreatitis aguda severa

DISCUSION:

mediante criterios de Ranson a las 48h >3, y TC abdominal con criterio de Balthazar grado C, se
sometieron a profilaxis antibiética con antibiéticos de reconocida buena penetracion en la glandula
pancreatica (imipenem vs. ciprofloxacino + metronidazol). No se utilizaron los criterios de APACHE Il y
SOFA a pesar de ser considerado en la bibliografia consultada como método predictivo de gravedad 1. 10. 14
16-18 debido a las dificultades econdmicas que presentaba en ese entonces el hospital.

Los hallazgos encontrados en nuestro estudio demuestra y confirma que, la profilaxis antibiética con
monoterapia de imipenem o la combinacién de ciprofloxacino + metronidazol en pancreatitis aguda severa,
no manifiestan diferencia entre el uso de ambas terapias.

En la actualidad se acepta que el principal determinante del pronéstico de la pancreatitis aguda severa es
la extensidn de la necrosis y el subsecuente riesgo de desarrollar una infeccién4 , es por ello que se usa
profilaxis antibiética para esterilizar los tejidos adyacentes a las zonas necroéticas y asi evitar la infeccion
secundaria y el desbridamiento quirurgico de alto riesgo. 35,68

Cuando evaluamos si el grupo que recibio Imipenem profilactico tenia una menor estancia hospitalaria que
el grupo que recibié ciprofloxacino + metronidazol, pudimos observar que no hubo distincion entre los dias
de hospitalizacion (21.90 £4.26 vs. 21.76 £ 4.22).

En cuanto a la presencia o ausencia de complicaciones, muestra que los pacientes que usaron imipenem
presentaron 54.54% (6/11), siendo la mas frecuente la necrosis infectada en un 50%(3/6). Mientras que el
grupo que recibié la combinacion de ciprofloxacino + metronidazol tenia 53.84% (14/26), y la mas
frecuente la necrosis infectada en un 35.71% (5/14). Hay que sefialar que esto se repite en algunos

estudios similares que evaluan la eficacia de la terapia profilactica® 7.16-18, De los pacientes complicados

10|
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19.04% (4/21) requirieron cirugia para necrosectomia y/o drenaje de absceso utilizando terapia combinada
de ciprofloxacino + metronidazol 6. 16-18

Zilvinas Dambrauskas et al, en su meta-analisis del uso de profilaxis antibiotica parenteral en pancreatitis
aguda necrotizante, cuando clasificaron de acuerdo al tipo de profilaxis antibiética, encontraron que no
hubo una reduccidn significativa en el grupo de pacientes tratados con ciprofloxacino + metronidazol en la
infeccion de la pancreatitis aguda necrotizante (p=0.824), por lo que concluyeron que el esquema ideal
para profilaxis es el imipenem (P<0.0001). También menciona que el uso de imipenem reduce
significativamente la tasa de pacientes que requieren intervencion quirirgica a diferencia de los que
utilizaron la terapia con ciprofloxacino + metronidazol6-18,

Cabe destacar que a pesar del uso de profilaxis antibidtica en pancreatitis aguda severa, se evidencio
pacientes con complicaciones infecciosas en un 54.05% (20/37). Es por ello que en determinadas
bibliografias consultadas ponen en controversia el uso de profilaxis antibidtica debido a la posible
resistencia bacteriana o infeccion micética oportunista que pueda aparecer en el paciente por el uso de
antibioticos 4 8 819, En el afio 2003 se apoyaba la utilizacion de la profilaxis antibidtica, pero aun asi
quedando sus resultados en controversia. A partir del 2004 segun el ultimo consenso de gastroenterologia
vota en contra de la utilizacién de profilaxis antibiotica debido a que no encontraron utilidad en esta. Salvo
en los casos en que se evidencie criterios de sepsis o infeccidn, para lo cual se requeriria métodos
invasivos, como la PAAF que presente gram o cultivo positivo; 0 no invasivos como presencia de gas en
TC abdominal (Balthazar E) 6. 20, en los cuales se decidira antibiéticos como tratamiento. Aun en este
punto hay controversias con respecto al porcentaje de necrosis que debe existir para comenzar con la
profilaxis antibiotica, se acepta por las diferentes guias clinicas cuando existe mas de 30 % de necrosis de
la glandula, aunque en presencia de porcentajes de necrosis menores en pacientes con criterios de

gravedad, también muchos autores estan de acuerdo en emplear profilaxis. 26
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La condicion de egreso que presentaron los pacientes fue similar entre ambos terapias profilacticas
antibidticas utilizadas, con un chi cuadrado de 0.58. Isenmann et al., sefialo que los pacientes que
utilizaron ciprofloxacino + metronidazol, presentaron una tasa de mortalidad menor 3/37 (8.1%) en
comparacion de los que utilizaban placebo 3/33 (9.1%) 7. 1517, Maravi-Poma et al, exponen que el
imipenem también disminuye la tasa de mortalidad (17.4%) 7. 5. 17.18,

En este estudio se puede concluir que el uso de profilaxis antibiética ya sea con Imipenem o
ciprofloxacino + metronidazol, tienen similar efectividad en el tratamiento de pancreatitis aguda severa; por
lo que el profesional de salud debera elegir la terapia que beneficie al paciente, ya sea econdmica o

terapéutica.
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ANEXOS
ESQUENA ANTIBIGTICO
HISTORA| ooy gppp| CAUSADE | DIASDE |iyepevey ™ & | compLicaciones| ., TPOPE _|ciucia|pErunciones
METRONIDAZOL

1| 28 | HIASS T : : 2 : 0
6asas | 1 | 30 | DASS 10 : : : 0 0
mese | 2 | eo | ASS 20 2 : 3 0 :
695685 | 2 | 35 | ALCOHOLICA 15 2 0 0 0 0
622599 | 1 | 52 | ALCOHOLICA 14 1 0 0 0 0
sears4 | 2 | 28 | LIASS 40 2 : : 0 0
sess27 | 2 | 40 | LTASS 15 2 : 2 0 0
or7s0 | 1 | 24 | LIASS 10 : : : 0 0
306050 | 1 | 0 | LASES 30 2 : : 0 0
stapt | 2 | 33 | DASD 53 2 1 1 0 0
oratgz | 1 [ 6o [ HAS 10 1 0 0 0 0
oageo7 | 2 | s8 | 'DIS 18 1 0 0 0 0
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es2to0 | 1 | 23 | ASS 20 0
easass | 2 | o7 | DASS 15 0
eaatao | 2 | 42 | TDASS 21 :
o108 | 2 | a0 | DASS 20 0
sogse6 | 2 | 18 | LIS 60 :
sgroes | 1 | o7 | DASS 100 :
6635 | 2 | 35 | AS® 2 :
segeso | 1 | 75 | AS® 21 0
seteae | 2 | 40 | DASS 21 0
seos74 | 2 | 73 | ASS 28 0
esoar7 | 1 | 22 | TASS 60 :
eorroo | 1 | a1 | DASS 30 :
eodore | 1 | 17 | TDASS 25 0
a7 | 1 | 35 | DS 5 0
sotora | 1 | 27 | LHASP 6 :
sop262 | 2 | 30 | TASP 15 0

T
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627924 1 46 17 0 0 0

609864 2 37 15 0 0 0
LITIASIS

611903 2 58 BILIAR 12 0 0 0
LITIASIS

612116 1 28 BILIAR 15 0 0 0
LITIASIS

667115 2 45 BILIAR 30 1 3 0
LITIASIS

561559 1 51 BILIAR 2 1 4 0

668853 2 87 | ALCOHOLICA 4 1 5 0

501433 2 30 | ALCOHOLICA 7 1 5 0

642074 2 56 10 1 5 0
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