UNIVERSIDAD AUTONOMA DE BAJA CALIFORNIA

FACULTAD DE CIENCIAS QUIMICAS E INGENIERIA
MAESTRIA Y DOCTORADO EN CIENCIAS DE LA SALUD

DAD AUTONOMA DE BAJR CAL/» I
b

)

TESIS

PROFILAXIS ANTIBIOTICA EN LAS PACIENTES SOMETIDAS A CESAREA

Que para obtener el grado de Maestro en Ciencias de la Salud

Presenta

QFB. Gabriela Natael Lépez Salcido

Director de Tesis
Dr. José Manuel Cornejo Bravo

Tijuana, Baja California, Octubre del 2015



RESUMEN

Las estadisticas sanitarias mundiales proporcionadas por la OMS hasta el 2013 indican
gue en la Region de las Américas es donde mas cesareas se practican. El 36% de los
nacimientos entre 2005 y 2011 fueron mediante cesarea, con una proporcion por arriba
de la Regién del Pacifico Occidental donde se reporta un 24%, seguido de la Region
Europea con un 23%. Por pais la OMS pone a la cabeza a Brasil, con el 52% de ceséareas
guien se encuentra por encima de paises como Colombia (43%), México y la Republica
Dominicana (39%), y Chile (37%) quienes doblan la cifra propuesta por la OMS de un
15%.

El objetivo de este trabajo es evaluar el tratamiento antibiético profilactico utilizado en un
Hospital General de segundo nivel de atencién con respecto a las guias de practica
clinica nacionales e internacionales, para las pacientes sometidas a cesarea. Se realiz6
un estudio prospectivo de corte transversal, tomando en consideracion las
recomendaciones sustentadas en la mejor evidencia disponible emitida por el Colegio
Americano de Obstetras y Ginecdlogos, la Sociedad de Obstetras y Ginecdlogos de

Canada y el Consejo de Salubridad General de México.

Se analizaron en forma prospectiva 250 expedientes de pacientes con parto practicado
mediante cesarea. La profilaxis con antibiotico se indicé solamente al 30% (n= 75) de las
pacientes. Se encontré que solo al 68% (n= 51) se les indic6 una cefalosporina de
primera generacion; a 15 como dosis Unica y a 36 como multidosis. A 241 de las
pacientes se les indico antibiético como terapia después del procedimiento quirdrgico la
cual duro el tiempo de la estancia hospitalaria que fue en promedio de 2.9 dias (+DE =
0.75), ademas al egreso se les prescribié antibiético mediante una receta a 220
pacientes. (RR=5.75; 1C95%: 0.05-1.0; p < 0.001). Este analisis estadistico nos indica
gue es necesario homologar un uso estandarizado de la profilaxis antibidtica y de esta
forma racionalizar el uso de los antibidticos, evitando un uso indiscriminado e
injustificado, demostrando que existe una equivalencia entre una dosis Unica y la

multidosis de estos farmacos.
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INTRODUCCION

Las Estadisticas Sanitarias Mundiales proporcionadas por la OMS hasta el 2013 indican
gue la Region de las Américas es en donde mas cesareas se practican. El 36% de los
nacimientos entre 2005 y 2011 fueron mediante cesarea, con una proporcion por arriba
de la Regién del Pacifico Occidental donde se reporta un 24%, seguido de la Region
Europea con un 23%. Por pais la OMS pone a la cabeza a Brasil, con el 52% de cesareas
seguido de paises como Colombia (43%), México y la Republica Dominicana (39%), y
Chile (37%) quienes doblan la cifra propuesta por de la OMS de un 15%. Esta situacion
es preocupante ya que las mujeres que se someten a cesarea tienen un mayor riesgo de
desarrollar una infeccién en comparacion con las mujeres que dan a luz via vaginal.® El
uso de antibidticos para prevenir infecciones durante el preparto, parto y puerperio es
claramente diferente del uso de antibioticos para tratar infecciones establecidas.2 A este
hecho se suma que los antibioticos son uno de los medicamentos mas utilizados en el
hospital, entre el 25y el 41% de los pacientes hospitalizados son tratados con ellos.2 Por
tal motivo se mencionan las recomendaciones de la guia de practica clinica que ha sido
preparada por el Comité de Enfermedades Infecciosas y aprobado por el Consejo de la
Sociedad de Obstetras y Gineco6logos de Canada, las directrices de gestion clinica para
los obstetras y ginecélogos del Colegio Americano de Obstetras y Ginecdlogos y la Guia
de Practica Clinica emitida por el Consejo de Salubridad General de México, las cuales
se resumen en que todas las mujeres sometidas a cesarea electiva o de emergencia
deben recibir profilaxis antibiotica. La eleccidon del antibidtico para la cesarea debe ser

una dosis unica de una cefalosporina de primera generacién. Si la paciente es alérgica



a la penicilina, se puede utilizar clindamicina o eritromicina. El tiempo de la administracion
de antibioticos profilacticos para cesarea debe ser de 15 a 60 minutos antes de la incision
de la piel. No se recomiendan dosis adicionales. Si un procedimiento abdominal abierto
es extendido (> 3 horas) o la pérdida de sangre estimada es superior a 1500 mL una
dosis adicional del antibiotico profilactico puede ser administrada 3 a 4 horas después de
la dosis inicial. Los antibiéticos profilacticos pueden ser considerados para la reducciéon
de la morbilidad infecciosa asociada con la reparacion de la lesion perineal de tercero o
cuarto grado. En pacientes con obesidad mérbida (IMC> 35 kg/m?), se considera duplicar
la dosis de antibittico. Los antibioticos no deben ser administrados Unicamente para
prevenir endocarditis en los pacientes que se someten a un procedimiento obstétrico de
ningun tipo.*> El objetivo de la profilaxis antibiética que se pretende alcanzar es impedir
que la flora endégena provoque infeccion en la zona operada y también prevenir la
multiplicacién de los microorganismos exdgenos que tienen acceso al rea quirdrgica.®
Estudios reportados han demostrado que los antibiéticos de dosis Unica en la profilaxis
son tan eficaces como dosis miltiples de antibiético.”® El uso adecuado de
antimicrobianos es fundamental para mantener la ecologia bacteriana y evitar la
emergencia de resistencia a los antibioticos. El abuso en el consumo de determinados
antibidticos, como cefalosporinas, puede inducir resistencias mediante la produccion de
betalactamasas de espectro extendido.® Como bien se conoce, las infecciones
postoperatorias son producidas por agentes patdgenos diversos: bacterias (gérmenes
aerobios, anaerobios y mixtos), virus y hongos; y entre los factores microbianos que
intervienen en su génesis se encuentran la virulencia y el numero de bacterias

contaminantes, asi como las vias de contaminacion directa o indirecta.?



Se pone de manifiesto el interés que desde hace afos viene mostrando la comunidad de
profesionales farmacéuticos por medir el impacto social que provoca el uso de
medicamentos.! En un entorno hospitalario, un programa de asesoramiento por parte
del farmacéutico sobre la duracién del tratamiento antimicrobiano tiene buena, aunque
mejorable, aceptacion por parte de los profesionales de la salud.’? La prescripcion de
antibidticos profilacticos durante el preoperatorio es Util porque disminuye la incidencia
de infecciones. Sin embargo, su indicacion irracional o inadecuada es perjudicial para la
paciente porque incrementan la morbilidad, estancia hospitalaria y los costos.® Para
esto, una estrategia de difusion se refiere al método con la que la informacion relativa a
una intervencién particular se distribuye. Una estrategia de implementacién ayuda a
integrar la intervencioén en practica.** El desarrollo de las funciones clinicas y el ejercicio
de la atencién farmacéutica a nivel hospitalario es una actividad que necesita ser
realizada por profesionales dedicados a tiempo completo por ser muy compleja y de
elevado rigor cientifico, pues requiere de extraccién de datos primarios, blusqueda,
analisis y seleccidon de informacion, registro y documentacioén, intercambio con pacientes

y profesionales del equipo de salud, etc.'®

La evidencia reciente muestra que la administracion pre incision de antibiéticos es mas
eficaz en la prevencion de post infecciones de cesarea, que los antibidticos
administrados como margen terapéutico estrecho, sin perjuicio de la morbilidad
infecciosa neonatal.'® La profilaxis antibiética en cirugia obstétrica puede reducir las
complicaciones infecciosas, sin embargo, la profilaxis antibiotica s6lo ha demostrado ser

eficaz en mujeres con factores de riesgo para la aparicién de la infeccién.t’



ANTECEDENTES

La introduccién de los antibiéticos en la practica clinica se ha considerado una de las
intervenciones mas importantes para el control de las enfermedades infecciosas. Los
antibidticos han salvado millones de vidas, y ademas han provocado una revolucion en
la medicina. Sin embargo, una amenaza creciente deteriora la eficacia de estos
farmacos: la resistencia bacteriana a los antibiéticos como la capacidad de una bacteria
para sobrevivir en concentraciones de antibiético que inhiben/matan a otras de la misma

especie.'®

Desde la introduccion de las penicilinas y sulfonamidas, hace mas de 70 afos, los
profesionales de la salud han tenido que enfrentar el desafio de lograr los mejores
resultados con la terapia antimicrobiana en pacientes con infecciones bacterianas, sin
embargo, la incidencia de sepsis sigue en aumento. Cada vez hay menos antibiéticos

eficaces disponibles y mas resistencia bacteriana a éstos.!9.20.21.22

La resistencia bacteriana a los antibioticos es un problema de salud global que ocurre
independientemente del nivel econémico del pais, tanto en el ambito hospitalario como
en el comunitario, con fuertes impactos en términos de morbilidad, mortalidad y costos.
La OMS trabaja a nivel local, nacional e internacional para generar la capacidad, las
orientaciones técnicas y el compromiso politico necesarios para hacer frente a la

amenaza que supone la resistencia a los antibiéticos.?324

Si analizamos la situacion en Europa, se observa un patron de resistencias bacterianas

norte-sur correlacionado con el patron de prescripcion de antibidticos. Los paises del sur



presentan mayor consumo de antibiéticos y mayores prevalencias de resistencias que

los nérdicos y centroeuropeos.?°26

Los programas de control de uso de antibioticos suelen incluir intervenciones basadas

en recomendaciones no impositivas a los prescriptores.?’

Una estrategia efectiva para contener la resistencia a los antibioticos requiere que los
determinantes sociales y econdmicos de las enfermedades infecciosas sean tomados en
consideracion. En muchas partes del mundo, estos se manifiestan en la pobreza, la
explotacion, las relaciones de poder internacionales y las desigualdades locales, asi

como en la falta de acceso a una nutricién adecuada, al agua potable y al saneamiento.?®

La profilaxis antibiética se refiere al uso de un agente antimicrobiano justo antes del
comienzo de una intervencion quirdrgica, como medio para reducir el riesgo de infeccion
al disminuir la carga microbiana intraoperatoria a un nivel que no pueda superar las
defensas del hospedero. En la practica ginecoobstétrica las complicaciones infecciosas
gue se producen después del parto por cesarea son una importante causa de morbilidad
materna y se asocian con un aumento significativo de la estancia hospitalaria. El riesgo
de infeccion pos cesarea se ha reducido de manera importante con el uso de los
antibidticos profilacticos en cuanto a la morbilidad febril, infeccion de la herida quirargica,

endometritis y complicaciones infecciosas serias en la madre.2930:31,32,33,34

La profilaxis antibiotica demostré ser costo-efectiva y disminuye la incidencia de infeccion
en un 70% y ha quedado demostrada su utilidad tanto para las cesareas urgentes como

para las electivas. La profilaxis éptima es la que asegura una adecuada concentracion
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de antibi6tico en sangre, tejidos y sitio quirargico durante todo el tiempo que la incisién

permanece abierta y durante unas horas mas tras el cierre de la misma.3536:37,38:39,40

La eficacia de un programa de profilaxis preoperatoria esta claramente documentada.*!
El proposito de la profilaxis antibidtica en procedimientos quirdrgicos no es para
esterilizar tejidos pero si para reducir la presion de colonizacion de microorganismos
introducidos en el momento de la operacién a un nivel que el sistema inmunolégico del
paciente es capaz de superar. La profilaxis no previene la infeccibn causada por
contaminacion postoperatoria. El uso de antibioticos profilacticos difiere de tratamiento
con antibiéticos en que en la primera es la intencidon de prevenir la infeccion, mientras
que la segunda esta destinada para resolver una infeccion establecida y por lo general
requieren una terapia mas larga. La profilaxis esta destinada a procedimientos electivos
cuando la incision se cierre en la sala quirtrgica. Antes de que un agente pueda ser
considerado para el uso como antibiético profilactico, debe haber evidencia de que
reduce la infeccion postoperatoria. También debe ser seguro y barato, y se debe ser
eficaz contra los organismos que puedan darse en el procedimiento quirtrgico. El agente
debe ser administrado de una manera que asegure que los niveles séricos y tisulares
son adecuados antes de que se haga una incisién y que los niveles terapéuticos del
agente se pueden mantener en suero y el tejido durante la cirugia y durante unas pocas

horas después de que la incision es cerrada.*24344

La Revisién Cochrane titulada “Profilaxis antibi6tica para la cesarea™® analizé una gran
cantidad de estudios clinicos controlados aleatorizados. Se comprob6 que el uso de la
profilaxis antibiética en mujeres sometidas a cesarea resulta en un menor riesgo de

complicaciones relacionadas con infecciones, entre las que se incluyen fiebre,

11



endometritis, infeccion de la herida, infeccion del tubo urinario e infeccion grave
postoperatoria. Ademas, se registré una pequefia reduccién en la duracién de la
hospitalizacion materna. No obstante, se observdé un mayor riesgo de ciertos efectos
secundarios, aunque no fueron graves, ni se registraron de manera constante. El efecto
protector de los antibiéticos profilacticos fue homogéneo en todas las pacientes
sometidas a cesarea, independientemente del tratamiento antibidtico utilizado y las

diferencias entre las poblaciones incluidas en el estudio.

El uso de la profilaxis antibiética durante una cesarea se ha estudiado exhaustivamente
y, en general, se encontré que es una practica efectiva para la prevencién de la infeccion.
No obstante, la aplicacion de las recomendaciones mencionadas para su uso es poco
uniforme y variable. Probablemente, el motivo es que aun es necesario resolver ciertos
aspectos sobre la indicacion de la profilaxis, la eleccion del farmaco (si es mejor usar un
agente de amplio espectro o uno de accién prolongada), la via de administracion, el
momento y la frecuencia de administracion, la relaciéon costo efectividad de las distintas
estrategias, las reacciones adversas de los antibidticos en la mujer y el recién nacido y
la posibilidad de que el aumento del uso de la profilaxis antimicrobiana sea un factor en
el desarrollo de la resistencia antimicrobiana. Un tema especialmente polémico es si el
tratamiento antibiético debe administrarse a todas las madres o soOlo a aquellas que se

encuentran expuestas a un riesgo mayor.*6

Aungue es evidente que las mujeres a quienes se les realiza una cesarea se benefician
de los antibidticos profilacticos, no es claro si algin agente en especial es el farmaco de
eleccién. Muchos regimenes farmacolégicos diferentes han demostrado ser efectivos

para reducir la incidencia de la morbilidad infecciosa postoperatoria. Hasta la fecha, entre

12



los farmacos utilizados para la profilaxis en ceséreas se incluyen penicilina, ampicilina,
ticarcilina, mezlocilina, piperacilina, imipenem, metronidazol, clindamicina, gentamicina,
tobramicina, cefazolina, cefalotina, ceforanida, cefonicida, cefuroxima, ceftazidima,
cefoxitina, cefamandol, cefradina, cefotetan y cefotaxima, y todos ellos han demostrado
ser efectivos solos o en combinacién con otro farmaco. Algunos de estos farmacos
combaten un rango limitado de patégenos potenciales (por ejemplo, metrodinazol,
gentamicina), otros tienen actividad anaerdbica adicional especifica (por ejemplo,
cefoxitina y cefotetan) y hay un tercer grupo con cobertura de amplio espectro
(imipenem). También existen diferencias con respecto a sus propiedades
farmacocinéticas (por ejemplo, vida media sérica). Debido a que la cantidad de farmacos
de efectividad comprobada disponible en el mercado hoy en dia es abrumadora, ha
resultado dificil intentar determinar cual es el tratamiento antibiotico ideal. En teoria, este

tratamiento deberia contar con las siguientes caracteristicas:

1) Efectividad demostrada mediante estudios clinicos bien disefiados, prospectivos,

aleatorizados y doble ciego

2) activo contra la mayoria de los patégenos que probablemente estén involucrados

3) niveles séricos y tisulares adecuados a través del procedimiento

4) no asociado al desarrollo de resistencia antimicrobiana

5) precio accesible

6) bien tolerado

13



Las penicilinas y las cefalosporinas cumplen con muchos de estos criterios. Muchos
investigadores han utilizado y expresado su preferencia por estas clases de farmacos
para la profilaxis en la cesarea. Ademas de la seleccion del farmaco, hay diferencias en
cuanto al momento y la via de administracion de los antibidticos profilacticos. Se ha
informado acerca del uso de la irrigacion intraoperatoria del utero y de la cavidad
peritoneal con una solucion antibidtica asi como de la administracion sistémica de
antibidticos. Algunas guias recomiendan el uso de multiples dosis de antibioticos, sin
embargo, es posible que administrar una dosis Unica al momento de realizar el

procedimiento sea también una decisién adecuada.*’

La terapia de dosis Unica ha demostrado ser tan eficaz como terapia de dosis multiples
en la mayoria de estudios. La terapia de dosis Unica también reduce los costos, la
toxicidad potencial, y el riesgo de colonizacién con organismos resistentes. Por lo tanto,
una sola dosis de un antibiético especifico, tales como una cefalosporina de primera
generacion, es la primera linea antibidtico de eleccibn a menos que presente alergias
medicamentosas. Para las mujeres con antecedentes de alergia a la penicilina o
cefalosporina (anafilaxia, angioedema, de dificultad respiratoria, o urticaria), una dosis
Unica de combinacion de clindamicina con un aminoglucésido es una alternativa
razonable para la profilaxis de parto por cesarea. Antibioticos de amplio espectro como
la azitromicina, se han sugerido por algunos investigadores como alternativas o adjuntos
a las cefalosporinas de primera generacion para la profilaxis de parto por cesarea,
administrados por via intravenosa antes o después del pinzamiento del cordon

umbilical.48:49.50,51,52
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La cefalotina es la méas antigua de las cefalosporinas parenterales de primera
generacion. Es activa contra la mayoria de los cocos Gram positivos, incluyendo a los
estafilococos productores de penicilinasa, pero no tiene actividad contra enterococos,
Listeria, estafilococos resistentes a oxacilina y pneumococos resistentes a penicilina. Es
activa contra la mayoria de cepas de E. coli, Proteus mirabilis y Klebsiella pneumoniae,
pero tiene una débil actividad contra Proteus indol positivo, Enterobacter, Serratia y los
bacilos Gram negativos no fermentadores (Acinetobacter y Pseudomonas aeruginosa).
Gonococos, Meningococos y H. influenzae suelen ser resistentes. Es activa contra la
mayoria de los anaerobios patbgenos comunes, con excepcion de los Bacteroides, en

especial B. fragilis.5354.55.56.57

En cuestiéon del medio ambiente del quir6fano el aire es la fuente potencial de
contaminacion. Estudios han demostrado que el nUmero de bacterias que viaja en el aire
alrededor de la herida se correlaciona con la incidencia de infeccién intraabdominal post
operatoria. Se ha sugerido que si fuera posible medir con precision el numero de
bacterias presentes en la herida esto se constituiria en el predictor mas preciso para
determinar infecciones posteriores. Las bacterias pueden ser consideradas como parte
de la masa total de particulas en el aire. Algunos estudios han sugerido que el recuento
de las particulas aerotransportadas deberia considerarse un potencial sustituto de la
densidad microbiana aerotransportada. Autores han encontrado una asociacion entre el
numero de particulas grandes (mayores de 10 micrometros), con la densidad de
bacterias viables en el sitio quirargico (medido por unidades formadoras de colonias). Se
ha sugerido que el monitoreo del nimero de particulas se utilice como un parametro en

tiempo real para medir el aumento en el riesgo de contaminacion o de infeccidén en una
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herida. Las personas en la sala de operaciones son la fuente mas importante de la carga
bacteriana, ya que movilizan las particulas bacterianas del medio ambiente. Estas
particulas circulan a través de la sala de operaciones a través de corrientes de aire. Los
movimientos de objetos y personas (por €j., equipo, personal o muebles de la sala de
operaciones, incluyendo el abrir y cerrar puertas) pueden generar corrientes de aire

significativas y aumentar la probabilidad de que las bacterias se depositen en la herida

quirl]rgiCa.58’59’60’61’62’63’64’65’66

Ademas existen parametros que predisponen a las pacientes a presentar una

complicacion, entre ellos se encuentra:

Edad: En 1958, la International Federation of Gynecology and Obstetrics defini6 como
“‘afnosa” a toda mujer que se embaraza después de los 35 anos y, generalmente, esta
caracteristica se asocia con aumento del riesgo de problemas en el neonato. El
embarazo a edades mayores a 35 y 40 afios aumenta en 1y 2.5%, respectivamente, el
riesgo de malformaciones no cromosémicas, a partir de la basal de 3.5% en mujeres

menores de 25 afios.57:68

Antecedente de ceséarea: Alrededor de 60 a 80% de las mujeres con cesarea previa, y a

guienes se realiza una prueba de trabajo de parto, tendran un parto exitoso. La tasa de
exito dependera, directamente, del antecedente de parto, indicacion de la cesarea por
una causa no persistente y los elementos del embarazo en curso. Como factor
prondstico, dependera de si persiste la causa que provoco la cesarea anterior. Es mas
probable que tengan éxito las pacientes sin una indicacion persistente (presentacion
pélvica, estado fetal no tranquilizador, embarazo multiple o anormalidades en la insercion

de la placenta) que las que tienen una indicacion recurrente, como las distocias en la
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dinamica uterina. Estas Ultimas se aproximan a las tasas de éxito de las pacientes que
nunca han dado a luz a un bebe, explicado por los fenémenos dinamicos que intervienen
a lo largo del trabajo de parto, que son muy variables de un caso a otro, por lo que resulta

imposible predecir su evolucion.8:69

Periodo intergenésico corto: es el lapso entre dos eventos obstétricos que tiene un efecto

directo en la morbilidad materna y fetal. Una paciente con un periodo intergenésico
menor de dos afios no tiene una adecuada vascularidad Utero-placentaria, debido a la
poca adaptabilidad vascular y, en caso de antecedente de cesarea, se vera directamente
reflejado en las propiedades de extensibilidad y contractilidad uterina, por las pérdidas
importantes de fibras musculares e hipoperfusion uteroplacentaria, por lo que cuanto mas
corto es el periodo, mas débil sera la cicatriz. En periodos intergenésicos menores de 6
meses aumenta el riesgo de aborto, en periodos menores de 18 meses se incrementa
tres veces mas el riesgo de rupturas y dehiscencias uterinas, y en periodos menores de
2 aflos aumenta el riesgo de nacimiento pretérmino. En lapsos mayores de cuatro afios
también existe un problema en la vascularidad, producido por rigidez y arterosis de las
arterias espirales que produce hipoperfusion placentaria y que finalmente desencadena
dafo endotelial. El periodo intergenésico Optimo para prevenir complicaciones maternas

y fetales es de 2 a 4 afios; en los menores de 18 meses esta indicada la cesarea.”®"?

Dificultad de progreso en el trabajo de parto: las dificultades que se presentan en la

practica obstétrica diaria son los criterios utilizados en las definiciones del parto y
progreso del parto en cada institucion o por cada autor lo cual seguramente influye en
las conclusiones de cada estudio. Se ha creido en la observacion que el progreso del

parto prolongado influye en forma negativa en el resultado perinatal y de ahi las
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necesidades en muchas instituciones de acelerar el parto o enmarcarlo en limites

[lamados normales.’?

Ruptura prematura de membranas: es la solucién de continuidad de las membranas

coriénicas que sobreviene antes del inicio del trabajo de parto, y ocurre en 10% de las
gestaciones.’”3 Por si misma, la ruptura prematura de membranas es un factor de mayor
contribucion para mortalidad y morbilidad perinatal. Sin embargo, a pesar de una extensa
investigacion en esta area, a partir de 1981 la tasa de parto prematuro ha aumentado
significativamente, incluso a 38%.’* La ruptura prematura de membranas es una
complicacion en aproximadamente un tercio de los partos pretérmino, y suele asociarse

con un potencial alto de infeccion perinatal.”

Enfermedades concomitantes: El embarazo constituye una situacion que modifica la

fisiologia de distintos 6érganos y sistemas. La aparicion de enfermedades concomitantes
o la presencia de las mismas previa a la gestacion obliga al clinico a conocer estas
modificaciones y su influencia en la enfermedad, asi como la repercusion de la
enfermedad y de los medios diagndsticos y terapéuticos en la mujer embarazaday en el

feto.’®
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JUSTIFICACION

Se ha manifestado que un uso indiscriminado e injustificado de antibiéticos repercute
tanto en la resistencia antimicrobiana, tiempo prolongado de hospitalizacion y gastos
innecesarios de antibidticos y se ha demostrado que existe una equivalencia entre una

dosis Unica y la multidosis de estos farmacos.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El parto por ceséarea constituye el factor de riesgo mas importante de infeccion materno
puerperal. En comparacion con el parto vaginal, las mujeres sometidas a cesarea estan
expuestas a un riesgo de infeccién entre 5y 20 veces mayor. En la actualidad, las tasas
promedio de cesareas en paises desarrollados superan el 20% y son similares al

porcentaje de partos en centros de salud en los paises en vias de desarrollo.
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HIPOTESIS

La profilaxis antibiética en los procedimientos quirdrgicos reducira la posibilidad de
colonizacion de microorganismos introducidos en el momento de la operacion a un nivel

gue el sistema inmunolégico de la paciente sea capaz de superar.

HIPOTESIS NULA

El tratamiento antibidtico profilactico que se indica y prescribe en las pacientes
obstétricas sometidas a cesarea de un Hospital General de segundo nivel de atencion,

es adecuado.

HIPOTESIS ALTERNATIVA

El tratamiento antibiético profilactico que se indica y prescribe en las pacientes
obstétricas sometidas a cesarea de un Hospital General de segundo nivel de atencion,

es inadecuado.
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OBJETIVO GENERAL

El principal objetivo de la investigacion es analizar el tratamiento antibidtico profilactico
utilizado en un Hospital General de segundo nivel de atencion con respecto a las guias
de practica clinica nacionales e internacionales, para las pacientes sometidas al
procedimiento de cesarea a través de la monitorizacién continua mediante la revision de

las prescripciones médicas y su perfil farmacoterapéutico.

OBJETIVO ESPECIFICO

e Evaluar de forma directa y prospectiva el tratamiento y la administracién de los
antibidticos profilacticos y terapéuticos prescritos en un Hospital General de
segundo nivel de atencién con respecto a las guias de practica clinica nacionales

e internacionales, para las pacientes sometidas a cesarea.
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METODOLOGIA

DESARROLLO EXPERIMENTAL

Se realizé un estudio prospectivo de corte transversal, tomando en consideracion las
recomendaciones sustentadas en la mejor evidencia disponible emitida por el Colegio
Americano de Obstetras y Ginecélogos, la Sociedad de Obstetras y Ginecologos de

Canada y por el Consejo de Salubridad General de México.

MATERIALES Y METODOS
l. EQUIPO
Ordenador.
. MATERIALES
Expediente electronico del Hospital General de Playas de Rosarito.
[ll. METODOLOGIA
A. TIPO DE ESTUDIO
El presente estudio es prospectivo y de corte transversal.
B. ESPACIO-TEMPORAL

Sitio de muestreo: Area de Ginecoobstetricia del Hospital General de Playas de

Rosatrito.
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C. TEMPORALIDAD

El estudio se inicié en enero del 2014; a partir de esta fecha se incluyeron en el
estudio, las mujeres que acudian a esta unidad a recibir atencion obstétrica, hasta

julio del mismo afio.
D. CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION
+Criterio de inclusién:
Pacientes sometidas a cesarea, mayores y menores de edad.
+Criterio de exclusion:
Pacientes a quienes no se les practica cesarea en el ingreso.
E. VARIABLES

Estudios anteriores, revisiones bibliograficas y criterios de especialistas

consideran importantes los siguientes aspectos para analizar:

» Edad de la paciente

* indicacion de profilaxis antibiética antes del procedimiento quirdargico
* clasificacion del antibiético

* antibiotico elegido

* dosis

* intervalo de administracion

* registro de la administracion del antibiotico
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« indicacion de profilaxis antibiética como dosis Unica

» administracion de 15-60 minutos antes de la incision quirdrgica

* duracién del procedimiento quirargico

+ cantidad de sangre perdida en el procedimiento

* indice de masa corporal

+ dosis adicional de antibi6tico

» antecedente de dos cesareas

* ruptura prematura de membranas, mayor de 6 horas

* periodo intergenesico corto, menor de 18 meses

« dificultad en el progreso del trabajo de parto

» macrosomia del producto, mayor de 4 kilogramos

* indicacion de antibioticoterapia post cesarea

« clasificacion de antibiético

* antibiotico elegido

* dosis

* intervalo de administracion

» dosis omitidas

 dosis excedentes
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» cambio de antibioticoterapia

* duracién de la estancia hospitalaria

* antibiotico en receta al egreso

« clasificacion del antibidtico

* dias de tratamiento

* cuidados post operatorios en nota egreso
. TIPO DE POBLACION

Todas las mujeres sometidas a cesarea en el Hospital General de Playas de

Rosarito.
. TAMANO DE LA MUESTRA

A partir del andlisis estadistico, del comportamiento de cesareas en la unidad de
salud seleccionada, se determind la proporcion de pacientes y expedientes a
estudiar, con vistas a obtener muestras con probabilidad proporcional al tamafio.

El tamafio de muestra definitiva fue 250 pacientes.
. CALCULO DEL TAMANO DE MUESTRA

Se realizé una determinacién del tamafio de la muestra para la estimacion de las

proporciones con un nivel de confianza del 95% y contemplando el error en 5%.

a/z*a] [196*150

= 138.2976
0.25 ]

Z4/2 = Nivel de confianza (95%)
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o = Desviacion estandar

E = Error estandar (5%)

ANALISIS ESTADITICO

Tratamiento de datos

Se analiz6 la variacion de las variables utilizando ANOVA 1 via en Sigma Plot
version 11, lo cual nos permitié poner a prueba las hipotesis, se utilizd el método
de Tukey para comparar las medias de los tratamientos profilacticos prescritos vs
las recomendaciones propuestas, ademas del Riesgo Relativo (RR), que nos
proporciona la razén o indice de la tasa de incidencia en los expuestos y en los no
expuestos a una infeccion: Tasa incidencia expuestos/Tasa de incidencia de no
expuestos. El RR mide la fuerza de la asociacién entre un factor de riesgo y una

enfermedad.

Expuestos
+ - Total
+ a b a+b
Enfermos
- c d c+d
Total atc b+d a+b+c+d

Un RR igual a 1 indica que no existe riesgo alguno, superior a 1, sefala la
importancia del factor de riesgo. Por ejemplo un RR de 5 significa una probabilidad
de contraer la enfermedad 5 veces mayor para los expuestos que para los no

expuestos.
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Las pacientes expuestas son las que son sometidas a cesérea, mientras que las

pacientes enfermas son aquellas que presentaron una infeccidén post cesarea.

La determinacion de la presencia 0 ausencia de un suceso en dos grupos
diferentes es una situacion habitual en los estudios clinicos. Los resultados se

muestran en una tabla de contingencia 2 x 2.

Profilaxis | No profilaxis
Infeccién 2 4 6
No infeccién 18 226 244
20 230 250

El procedimiento estadistico habitual para contrastar la presencia de asociacion

es utilizar la prueba del chi2.
El valor del chi2 para esa tabla es de 5.18.

El célculo del odds ratio a partir de los datos de frecuencia de una tabla 2 x 2:

obteniendo 6.27

alb iy
G‘R=a )
c ' d E:'XC

El riesgo relativo de aparicion del suceso del grupo A frente al grupo B se calcula

como: obteniendo 5.75

Grupo A | Grupo B i
X +cj

Suceso a b z
No Suceso | ¢ d (J_!;.+d)
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PROCEDIMIENTO

A partir de la informacion obtenida con las variables seleccionadas se cre6 la base de
datos con la que se conocid la asociacion entre los factores, ello permiti6 ademas la
reduccion del nimero de variables a considerar en el analisis multivariado, para esto fue

necesario lo siguiente:

1. El personal de enfermeria proporciono diariamente la hoja de estado de salud, la

cual contiene todos los pacientes hospitalizados en el momento.

2. Se filtré la busqueda utilizando el expediente electronico, donde se ubico a las

pacientes ginecoobtetricas

3. Se leyo los expedientes de todas la pacientes ginecoobstétricas para separar a

las pacientes programadas para cesarea o sometidas ya a la cirugia.

4. Se inici6 con la captura de las variables analizando las notas de los médicos

ginecologo, anestesiologo y enfermeria.
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RESULTADOS

Se analizaron los expedientes de un total de 250 pacientes con parto desarrollado
mediante cesarea. La edad promedio de las pacientes fue de 24.1 afios con una

desviacién estandar (xDE) de 6.4 afios (Tabla 1). La cantidad de embarazos de las

pacientes tuvo una media de 2.6 (+DE de 1.3).
Tabla 1. Rango de edad de las pacientes.

Caracteristicas Numero Porcentaje

Edad
<oigual 17 36 14.4
18-35 196 78.4
Igual 0 > 36 18 7.2

El 46.8% (117) de las pacientes contaba con por lo menos una cesarea previa (Tabla 2).
Tabla 2. Antecedentes de cesarea en las pacientes

Caracteristicas Numero Porcentaje

Antecedentes
Sin cesarea 133 53.2
1 cesarea 73 29.2
2 cesareas 36 14.4
3 cesareas 7 2.8
4 cesareas 1 0.4

La administracion de profilaxis antibiética antes de la incision quirdrgica se indico
solamente a 75 pacientes lo que supuso un grado de cumplimiento del 30%.
Considerando las recomendaciones nacionales e internacionales, se encontré que solo
al 68% (n=51) de las pacientes se le indico profilaxis antibidtica con una cefalosporina
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de primera generacion; a 15 pacientes como dosis Unica de 1 gramo, a 33 pacientes con

un intervalo de administracion de cada 8 horas, y a 3 pacientes con un intervalo de cada

6 horas (Tabla 3).

Tabla 3. Antibioticos indicados antes del procedimiento quirargico.

CLASIFICACION ANTIBIOTICO DOSIS INTERVALO PACIENTES

Cefalotina 19 D.U. 13

Cefalosporina de lera generacion Cefalotina 29 D.U. 2

Cefalotina 19 C/8 hrs 33

Cefalotina 1g C/6 hrs 3

Cefotaxima 19 C/8 hrs 6

Ceftriaxona 1g C/8 hrs 6

Cefalosporina de 3era generacién Ceftriaxona 1g C/12 hrs 2

Ceftriaxona 19 C/24 hrs 1

Ceftazidima 1g C/12 hrs 1

Betalactamico Ampicilina 19 C/6 hrs 1

Aminoglucésido Amikacina 0.500g C/8 hrs 1
Cefalosporina de 3era generacion/Amino

glucosido Cefotaxima/Amikacina  1g/0.500g C/8 hrs / C/12 hrs 1
Cefalosporina de lera generacion/Amino

glucosido Cefalotina/Amikacina  1g/0.500g C/8 hrs / C/12 hrs 1

No se registra 4

Sin embargo solo se registrod la administracion de 1 gramo del antibiético en 46 pacientes

antes de iniciar el procedimiento quirargico. En cuanto al momento de la administracion

del antibiético se administré al 40% (n= 21) de las pacientes dentro de los primeros 15 a

60 minutos antes de la ceséarea. El tiempo medio de intervencion fue de 62.1 minutos

(+tDE de 16.4), en ningun caso se excedio de las 3 horas recomendadas por las guias,

una paciente tuvo un sangrado de 1800 mL, lo que justifica el uso de una dosis adicional

de antibiotico, pero no fue indicada. Solamente se indicé dosis adicional de profilaxis

antibidtica a una paciente con una ruptura prematura de membranas de 36 horas de

evolucion.
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Se encontro que el 6.8% (n= 17) tuvo una ruptura prematura de membranas mayor a 6
horas, el 11.2% (n= 28) de las pacientes obtuvieron un producto que peso mas de 4
kilogramos (macrosémico), 73.6% (n= 184) de las pacientes presento una dificultad en
el progreso del trabajo de parto, 9.2% (n= 23) presento meconio en el liquido amnidtico,
el 9.6% (n= 17) presentaba un periodo intergenésico corto. Ademas el 18.4% (n= 46) de
las pacientes present6 enfermedades concomitantes (Tabla 4). Del total de las pacientes

el 96.8% (n= 242) continuo la hospitalizacién con antibioticoterapia.
Tabla 4. Enfermedades concomitantes de las pacientes.

Patologia Pacientes
Tumor pélvico
Preclamsia
Gastritis aguda
Hipertension arterial
Sindrome anémico
Obesidad

Diabetes mellitus
Condilomatosis
Trombocitopenia
Colestasis
Cardiopatia
Pielonefritis
Hipotiroidismo
Coledocolitiasis
Influenza HIN1*

PRrPRrPRPREPOMNNMRENMNERER PR WwR

*=patologia agregada de una paciente con Hipertensién Arterial Sistémica.

A las 250 pacientes se les practico la cesarea de segmento arciforme o transversal
conocida como Kerr que es la técnica quirargica mas usada por sus multiples ventajas,

ya que al realizarse una incision transversal del segmento inferior se produce menos
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hemorragia, permite una facil aperturay cierre de la pared uterina, la formacién de cicatriz
uterina es muy resistente con poca probabilidad de dehiscencia y ruptura en embarazos

subsecuentes y asi como pocas adherencias postoperatorias.’’

A 241 pacientes se les indico antibioticoterapia después del procedimiento quirdrgico
(Tabla 5), y la posologia en el 97% (n= 234) de la pacientes fue de 1g, el intervalo de
administracion en el 83% (n= 196) fue cada 8 horas. Se registré durante la estancia
hospitalaria de las pacientes 53 omisiones de dosis de antibiético y 7 dosis excedentes.

En promedio la duracion de las pacientes en el hospital fue de 2.9 (DE de 0.75) dias.

Al egreso se le indico antibidtico en receta a 220 pacientes de las cuales 152 fue
Cefalexina, cefalosporina de primera generacion, con una posologia variada, a 78
pacientes se les prescribié cada 8 horas, a 56 pacientes cada 6 horas y a 18 pacientes
cada 12 horas. Al igual que la duracion del tratamiento en dia fue diferente ya que a 132
pacientes se le indico por 7 dias, a 15 pacientes por 5 dias y a 5 pacientes por 10 dias.

Ademas 100 pacientes no registraron en la nota de egreso los cuidados post operatorios.

Tabla 5. Antibiéticos indicados como terapia después de la cesarea.

Clasificacion del antibiético Antibiético Pacientes
Cefalosporina de lera generacién Cefalotina 167
Cefotaxima 19
Cefalosporina de 3era generacion Ceftriaxona 44
Ceftazidima 1
Aminoglucésido Amikacina 7
Aminopenicilina Ampicilina 2
Nitroimidazol Metronidazol 1

32



Analisis estadistico

El Riesgo Relativo (RR) fue >1 (5.75) lo que significa que aquellas pacientes sin
administracion de la profilaxis antibiética antes del procedimiento quirdrgico tiene un
mayor riesgo de presentar una infeccion de herida quirdrgica. Las proporciones de las
observaciones en diferentes columnas de la tabla de contingencia varian de una fila a
otra. Las dos caracteristicas que definen la tabla de contingencia se relacionan

significativamente (p = <0,001) por lo que se rechaza la hipétesis nula.

Poder de la prueba realizada con alfa = 0,050
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DISCUSION

La profilaxis antibidtica ha disminuido las tasas de infeccién de herida quirargica en la
cirugia obstétrica y, por consiguiente, en las cesareas ®7? y ha supuesto una reduccion
de la estancia hospitalaria y de la morbimortalidad. Hay estudios que demuestran que la
profilaxis antibiética es capaz de prevenir el 56% de las infecciones®® y que el desarrollo
de estrategias de vigilancia y control de la infeccién hospitalaria son medidas coste-
efectivas.81.82 Este estudio se centré en una de estas medidas donde se evalud la
administracion de profilaxis antibiética en mujeres que tuvieron un parto por cesarea.
Solo a 75 mujeres de las 250 pacientes que se analizaron se les indicé profilaxis con
antibidtico, lo que supuso un grado de cumplimiento cercano al 30% en referencia a lo
establecido por las recomendaciones nacionales e internacionales citadas previamente.
Es importante sefialar que los facultativos indicaron la profilaxis antibiotica sin conocer
gue serian evaluados de forma especifica para este estudio, de manera que su actitud
no pudo influir en el cumplimiento de la administracién de la misma. Una vez evaluados
todos los criterios establecidos en las recomendaciones del Consejo de la Sociedad de
Obstetras y Ginecologos de Canada, las directrices de gestion clinica para los obstetras
y ginecologos del Colegio Americano de Obstetras y Ginecoélogos y la Guia de Préactica
Clinica emitida por el Consejo de Salubridad General de México de la profilaxis de forma
conjunta, el porcentaje de adecuacion global de la profilaxis fue del 6%. Este porcentaje
es menor al porcentaje de adecuacion encontrado en la literatura, aunque este se refiere
a multiples procedimientos quirdrgicos como en el Hospital Universitario de San Jorge,

Pereira, en Colombia donde el porcentaje de adherencia a la antibioticoterapia pre
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quirdrgica en pacientes sometidas a cirugias ginecoobstetricas fue del 42.9%, donde
estas cirugias abarcan la cesarea, histerectomia abdominal e histerectomia vaginal. En
el Hospital Universitario Fundacion Alcorcon, en Espafia las cesareas tuvieron una
adecuacion global del 95.7% de la profilaxis antibiotica.?3848> En un estudio reciente
sobre la infeccion de herida quirtrgica llevado a cabo en la Comunidad de Madrid®® el
grado de adecuacién de profilaxis quirtrgica, respecto a todos los que la recibieron, fue
del 72,5%. Si atendemos a cada uno de los criterios establecidos de forma individual
(tiempo de inicio de la profilaxis, dosis, duracion de la profilaxis, via de administracion y
eleccién del antibiético), vemos que en cuanto a la duracién de la administracion y la
dosis Unica ha habido una inadecuacién. En el hospital donde se desarroll6 el estudio no
existe un procedimiento general para llevar el apego a las recomendaciones, habiendo
evidencia existente en estudios donde se describe que las dosis Unicas son tan efectiva
como las dosis multiples y siempre mejor que prescindir de la profilaxis.8”88 En el
presente estudio la causa mas frecuente del desapego fue iniciar con la terapia
antibidtica post operatoria. De acuerdo al protocolo de la institucién, el antibiético ha de
ser administrado antes de la incision abdominal. Tradicionalmente, la preocupacion por
la exposicion del neonato a los antibioticos hizo que la pauta profilactica se administrara
después del pinzamiento del cordon umbilical.*® Hoy existen numerosos estudios que
han demostrado que la administracion de la profilaxis antibiotica antes de la incision
abdominal, comparada con la administracion antes del pinzamiento del cordén umbilical,
se asocia a una reduccion en la aparicion de endometritis e infeccion de herida quirdrgica,
sin afectar al neonato.8%%0:91.92 E| tiempo de inicio de la profilaxis adecuada en nuestro

estudio solo se encontro en 21 pacientes. La incidencia de infeccion al alta de esta serie
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de casos fue de aproximadamente 3.6% (n=9), muy similar a lo publicado por los CDC
(Centers for Disease Control and Prevention) (3,4%) para este procedimiento.®® Una
posible limitacién de este estudio fue la falta de reportes de casos de infeccion leve tras
el alta médica. Como el objetivo principal del estudio fue la evaluacién de la profilaxis
antibidtica, se considera que este analisis no se vio afectado por la realizacién de esta
evaluacion a la alta médica de las pacientes. Es importante la existencia de protocolos
de profilaxis antibiética en cirugia bien definidos en todos sus aspectos y la constante
evaluacion de estos protocolos para poder tomar las medidas oportunas encaminadas a
reducir en todo lo posible la incidencia de la infeccién de herida quirdrgica. En este
trabajo, la adecuacién y cumplimiento de la profilaxis antibiética fue muy baja. En este

aspecto es importante la participacion activa de todos los profesionales implicados.
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CONCLUSIONES

Es necesario homologar un uso de guias o directrices clinicas las cuales tendran que
promoverse, ya que es aqui donde se pretende homologar el uso estandarizado de la
profilaxis antibiética y de esta forma racionalizar el uso de los antibiéticos, evitando un
uso indiscriminado e injustificado, demostrando que existe una equivalencia entre una
dosis Unica y la multidosis de estos farmacos. Diversos estudios demuestran que las
cefalosporinas constituyen una seleccion adecuada para la profilaxis peri operatoria
sefialando que no existe diferencia significativa en la incidencia de sepsis con el uso de
una u otra generacion.®* También se reporta que el uso de cefalosporinas de segunda
generacion, ademas de ser mas costosas, no son mas efectivas que las cefalosporinas
de primera generacion,®® destacando que la respuesta frente a microorganismos
resistentes no sera efectiva, dejando a la paciente expuesta a diversas infecciones.®® Es
importante  mencionar que no existe ningun trabajo publicado que analice
especificamente la incidencia de efectos adversos ligados a la asistencia sanitaria en
ginecologia o en obstetricia,®” lo que nos muestra la situacién de esta area en la
investigacion. Errar es humano e inevitable, pero se debe aprender de los errores para
evitar que vuelvan a ocurrir o para paliar sus consecuencias.®® Existe un manejo variado
en cuanto a la eleccién de la profilaxis antibiética el cual necesita ser estandarizado.

La cesarea es, por tanto, la mayor intervencion que se realiza en nuestros dias en esta
especialidad. Asi mismo, es comprensible que se intente mejorar su técnica y el control
del preoperatorio como el postoperatorio para disminuir el nimero de complicaciones, lo

gue contribuird a una mas pronta recuperacion de la paciente.® Resulta controversial por
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algunos autores la problematica de antibidtico terapia profilactica para evitar las

infecciones nosocomiales pero estan bien definidas las normas obstétricas al respecto.1°

El adecuado uso de la profilaxis antibidtica en este Hospital ha sido bajo (6%). La
incidencia de infeccion de herida quirargica también ha sido baja (3.9%). El antibi6tico
mas prescrito coincide con las recomendaciones mencionadas anteriormente, las cuales

corresponden a una cefalosporina de primera generacion, en este caso la cefalotina.

Como estrategia es necesario seguir promoviendo el uso racional de antibiéticos en la
profilaxis, ya que aunque existen guias, protocolos y directrices, ain no se ha logrado
estandarizar completamente su uso, y se ha demostrado que para estas pacientes una
dosis Unica y la terapia antibiotica de administracion multiple, no presentan diferencias

significativas.

Existe un numero limitado de reportes a nivel nacional e internacional, instituciones de
salud en varios paises se han enfocado en esta necesidad, destacando la relevancia del

mismo.
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