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Introduccion

Profilaxis antimicrobiana en cirugia:
- la medida de prevencién con mayor nivel de evidencia

Principios generales
* Contaminacidn intra-operatoria del sitio quirurgico es casi constante
* El desarrollo de infeccién surge de un balance:
Dosis de Contaminacidn Bacteriana x Virulencia
Defensas del huésped (grales/locales)

* Antimicrobianos deben estar en el sitio antes de llegar los microorganismos
* Mantener durante toda la cirugia la concentracién de antimicrobianos

por encima de la CIM de bacterias
* Antimicrobiano adecuado a la flora que contaminara el sitio quirurgico
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Relative Risk

Resultados de Meta-analisis en Profilaxis ATB en

cirugia

b = e e e e o e e e omm o= omm ==

- e o o e e o e e e e o mm mm mm mm e o e e o mm = e e mm om= e ==

b= = e o e e o o = o o= =

- e S S S S S S S S S S S e e o s s s s s s

e o o e mm omm mm mm mm o m mm =

A

- -

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21

i -

/ \ J \

/
v~ N
E Clean-contaminated = Contaminated / Dirty

Bowater R, et al. Ann Surg. 2009; 249:551-6



Introduccion

Profilaxis antimicrobiana en cirugia:
- la medida de prevencién con mayor nivel de evidencia

Principios generales
* Contaminacion intra-operatoria del sitio quirurgico es casi constante
* El desarrollo de infeccion surge de un balance:
Dosis de Contaminacion Bacteriana x Virulencia
Defensas del huésped (grales/locales)

* Antimicrobianos deben estar en el sitio antes de llegar los microorganismos
* Mantener durante toda la cirugia la concentracién de antimicrobianos

por encima de la CIM de bacterias
* Antimicrobiano adecuado a la flora que contaminara el sitio quirurgico

HOSPITAL DE CLINICAS
Dr. Manuel Quintela



Introduccion

Profilaxis antimicrobiana en cirugia:
- la medida de prevencion con mayor nivel de evidencia

Principios generales
* Contaminacion intra-operatoria del sitio quirurgico es casi constante
El desarrollo de infeccion surge de un balance:
Dosis de Contaminacion Bacteriana x Virulencia
Defensas del huésped (grales/locales)

Antimicrobianos deben estar en el sitio antes que los microorganismos
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Momento para la Administracion ATB Profilacticos

Lesiones cutaneas en coballo, inyeccion de Staph. aureus = ATB o placebo a diferentes
tiempos.
Evaluacion del tamaiio de la lesidn a las 24 hs.
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Wound infection rate (%)

Momento para la Administracion

2847 pacientes; 1708 recibieron profilaxis antibiotica.
Cirugias limpias y limpias-contaminadas.

Tiempo inicio ATB

Preoperatorio (<2 hs pre-incision)
Intra-operatorio (3 hs post-incision)
Postoperatorio (hora 3 -24 post-incisién)
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Concentracion Atb.

Niveles Plasmaticos y Tisulares

Inicision Tiempo Cierre



Concentracion Atb.

Niveles Plasmaticos y Tisulares
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Estrategias para mantener niveles adecuados
de antimicrobianos

Dosis preoperatoria cercana al inicio de la cirugia (incision)

Dosis elevada (2 a 3 veces la habitual)

Antimicrobiano de vida media larga

Adecuar la dosis al peso/obesidad

Dosis de repique intra-operatorio en:
- Cirugia prolongada, pasadas 2 vidas medias del Antimicrobiano
- Pérdida sanguinea intra-operatoria > 1500 mL (adultos)
- Hemodilucion significativa
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Importancia de los niveles adecuados
de antimicrobianos al final de la cirugia

Critical concentration (1.6 rn-;f'L-]
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Niveles de Cefazolina vs CIM microorganismos
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Selecciéon del antimicrobiano adecuada al paciente

- Basado en
- Procedimiento quirurgico
- Sensibilidad de los microorganismos del centro
- Status del paciente en cuanto a colonizacion/infeccion
- Factores de riesgo para multirresistentes

BGN resistentes Staphylococcus sp resistente a
meticilina

Uso de ATB <3 meses

Uso de ATB> 48 hs Internacion reciente

Internacion reciente Uso previo de ATB

Ingreso a UCI Residenciales

Catéteres urinarios o venosos Heridas crdonicas o uUlceras

Diabetes Forunculosis con multiples ttos

Cancer Hemodidlisis

Inmunodepresion Cirugia reciente

Infeccion en otro sitio Drogas iv

Residencial l ‘ ' l Carcel
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CEFAZOLINA
CEFUROXIME
VANCOMICINA
GENTAMICINA
AMIKACINA

MEROPENEM
COLISTIN

AMPICILINA
-SULBACTAM

TMP-SMX

LINEZOLID
CLINDAMICINA

2g(>120kg=3g)
1.5 g (>90kg = 2,25 g)
30 mg/kg (peso actual)
5 mg/kg (peso ideal)*
30 mg/kg (peso ideal)*

2g(>90Kg=3g)
5 mg/kg (peso ideal)
3 g(>90Kg =4,5g)

5-10 mg/Kg de TMP

600 — 1200 mg
900 mg

1,5¢g
28
320-400 mg
1,5-2g
28r
300-400 mg
38

350 mg
(4-5 amp)

900

1.2-2.2
1-2
4-8
2-3
2-3
1
6-12
1.4/1.7

8-15/7-12

5
2-4

No requiere

No requiere

3
No requiere
3

No requiere

No requiere
6

Aminoglucosidos dosis por peso= Peso ideﬂlﬁ%#peso real- peso ideal
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Profilaxis Antimicrobiana en Neurocirugia

Catedra de Neurocirugia
Catedra de Enfermedades Infecciosas

HOSPITAL DE CLINICAS
Dr. Manuel Quintela



Profilaxis ATB Neurocirugia

Table IV. Randomized studies of antibiotic prophylaxis for clean neurosurgery.

No. of Infections/No. of Patients or Operations (%)

Reference Prophylactic Regimen Antibiotic 1 Antibiotic 2 Control

Open-label or single-masked studies

Blomstedt and Kyta' Vancomycin 3/169 (1.8)" — 147191 (7.3)
Geraghty and Feely!® Vancomycin/gentamicin/streptomycin 1/203 {0.5)" — 71199 (3.5)
Winkler et al'? Ceftriaxone /87 (8.0) - 11/72 (15.3)
Young and Lawner'® Cefazolin/gentamicin 4418 (1.0) - 15/412 (3.6)
Double-masked studies
Bullock et al'? Piperacillin 4192 (2.1) — 127205 (5.9)
Diindjian et al™ Oxacillin /171 (0.6)° — 9/185 (4.9)
Savitz and Malis?! Clindamycin 1/85 (1.2) — 9182 (11.0)
Shapiro et al* Vancomycin/gentamicin/streptomycin 2071 (2.8) — 977 (11.7)
van Ek et al*” Cloxacillin 6183 (3.3 — 200195 (10.3)
. 0
Holloway K, et al. Clin Therap. 1996;18:84-94 2% (14/702) 7,9% (59/744)
‘ ‘ ' I RR: 0,25
RAR: 5,9%
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PROCEDIMIENTOS LIMPIOS EN NQ

- Profilaxis antimicrobiana es beneficiosa aunque la incidencia de infeccidn sea

baja (1-3%)

Metanalisis, 6 estudios, 1729 pacientes
-1,1% de infeccidon con ATB profilactico
-2,7% en los controles sin ATB profilactico

Study OR (random) Weight OR (random)
or sub-category 95% CI Yo 95% ClI
Savitz and Malis (86) - 11.87 0.15 [0.02, 1.38]
Blomstedt and Kytta (11) - 5.69 0.36 [0.01, 9.02]
Bullock et al. (17) + —~ 6.30 0.19 [0.01, 3.97]
van Ek et al. (91) = 10.05 2.26 [0.20, 25.28]
Djindjian et al. {31) 4 — 6.61 0.14 [0.01, 2.67]
Gaillard and Gilsbach (41) —— 59.48 0.50 [0.18, 1.34]
Total (95% Cl) - 100.00 0.43 [0.20, 0.92]
Total events: 9 (Antibiotic), 24 (Control)
Test for heterogeneity: Chi* = 3.65,df=5 (P = 0.60), F=0%
Test for overall effect: Z=2.18 (P = 0.03)

0.0 0.1 1 10 100

Favors treatment Favors control
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Cirugia Shunt Ventricular

Review: Antibiotic prophylaxis for surgical introduction of intracranial ventricular shunts
Comparison: 2 Systemic antibiotic prophylaxis wversus placebo or no antibiotic
Outcome: 1 Shunt infection

Study or subgroup Treatment Control Odds Ratio Weight Odds Ratio
n/M niM M-H.Fined, 95% CI M-H.Fixed, 95% Cl

1 Internal shunts
Bayston 1975 1754 4,78 = * 3.7 % 0.35[0.04, 3.21]
Blomstedt 1985 4762 14/60 = = 15.2% 0.23[0.07.0.73]
Blum 1989 2450 7050 i 7.5 % 0.39[0.10,1.61]
Bullock 19388 1/48 3/56 = % 3.1% 038 [0.04, 3.74]
Djindjian 1986 14320 630 =+ 6.6 % 0.14[0.02 1.23]
Haines 1982 2/35 5039 + = 5.1 % 041 [0.07, 2.27]
Odio 1984 ETRR ] 4117 t 3.9% 065 [0.12 346]
Rieder 1987 2731 3/32 ¥ 3.1 % OEF[0.10,4.29]
Rocca 1992 1/13 0/14 + - 0.5 % F4B[0.132 593.30]
Schmidt 1385 FI7a 4/73 a 4.3 % 1. 68[047F, 5.98]
Walters 1992 157120 217113 —a 227 % 057 [0.28,1.17]
Wang 1984 4/55 5/65 o 4.8% 0.94[0.24, 2.69]
Yogew 1985 2/108 6/84 = 5 F.5% 0.25[0.05 1.27]
Young 1987 1764 2/69 =« + 2.2% 0.53[0.05 6.01]
Zentner 1995 5167 BlE2 = 8.8% 054 [017. 1.76]

Subtotal (95% CI) 842 §42 - 98.9 % 0.51 [ 0.36, 0.73 ]

Total events: 52 (Treatment), 92 (Control)
Heterogeneity: Chi* = 10.02, df = 14 (F = 0.76); I* =0.0%
Test for overall effect: £ = 3.66 (P = 0.00025)

2 External shunts
Blom stedt 1 985 1425 1727 = + - 1.1% 108 [0.06, 18.320]

Subtotal (95% CI) 25 27 e ——— 1.1% 108 [ 0.06, 18.20 ]
Total events: 1 (Treatment), 1 {(Control)

Heterogeneity: not applicable

Test for overall effect: 2 = 0.06 (P = 0.96)

Total (95% CI) BG7 869 ~ag-— 100.0 % 0.52 [ 0.36, 0.74 ]
Total events: 53 (Treatment), 93 (Control)

Heterogeneity: Chi* = 10.27, df = 15 (F = 0.80); 1 =0.0%

Test for overall effect: Z = 2. 63 (F = 0.00028)

0.1 0.2 0.5 1 2 5 10
Fawours treatm ent Fawvours control
A L 4 AVL L L1 W v \_{ L -

I I
Ratilal B, et al. Cochrane Database Syst Rev. 2006; 3: CD 005365.



PACIENTES SIN FACTORES RIESGO PARA MULTI-R
PROFILAXIS ESTANDAR

CRANEOTOMIA S. aureus CEFAZOLINA VANCOMICINA o
Streptococcus spp TMP-SMX
Enterobacterias +/- Aminoglucésido
CIRUGIA DE S. aureus CEFAZOLINA VANCOMICINA o
COLUMNA Streptococcus spp TMP-SMX
Enterobacterias +/- Aminoglucésido
IMPLANTE DE S. aureus CEFAZOLINA VANCOMICINA o
DISPOSITIVO Streptococcus spp TMP-SMX
BGN + Aminoglucdsido
S. coagulasa negativa
ABORDAIJE S. aureus AMPICILINA
TRANS-ESFENOIDAL Flora resp superior SULBACTAM o VANCOMICINA
CEFUROXIME

HOSPITAL DE CLINICAS
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K CULTIVOS PREVIOS N

EN PACIENTES CON FACTORES DE RIESGO UCI>48 HS
PARA MULTI-RESISTENTES ATB>48 HS

COLONIZACION CONOCIDA
INFECCION EN OTRO SITIO

REINTERVENCION>24 HS
FISTULA DE LCR

K DEHISCENCIA HERIDA /

Procedimiento NQ Microoganismos PROFILAXIS

ADAPTADA

ALERGIA A
BETALCTAM

CRANEOTOMIA S aureus Resistente Met
BGN multi-R VANCO VANCO
+ +
CIRUGIA DE S aureus Resistente Met MEROPENEM AMIKACINA
COLUMNA BGN multi-R 0 0
AMIKACINA COLISTIN
IMPLANTE DE S aureus Resistente Met 0 0
DISPOSITIVO BGN multi-R COLISTIN FOSFOMICINA
(Shunt-otros) SCN
HOSPITAL DE CLINICAS ALTERNATIVAS A VANCOMICINA:
Dr.ManuclQuintela TMP-SXT - LINEZOLID
;!‘




Profilaxis Antimicrobiana en Cirugia Cardiaca

Catedra de Cirugia Cardiaca y Centro Cardiovascular
Catedra de Anestesiologia

Comité de Infecciones

Departamento de Laboratorio Clinico
Departamento de Enfermeria
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Cirugia Cardiaca

Evidencia muy fuerte para la efectividad de la profilaxis antimicrobiana
Circulacion extra-corporea modifica farmacocinética de antimicrobianos utilizados
Concentracion de antimicrobianos al cierre esternal factor critico

Colonizacion por S. aureus es un factor de riesgo muy importante

24 hs tiempo minimo de profilaxis

Permanencia de drenajes no justifica prolongar por mas de 48 hs
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Niveles de Cefazolina
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Niveles de plasmaticos de Cefazolina al cierre y
Probabilidad de 1SQ en C. Cardiaca
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Eficacia de intervencion en “Bundle” de Descolonizacion y
Profilaxis para disminuir ISQ por Gram positivos en C. Cardiaca y

. , , g
Cirugia Ortopedica
No of eventstotal
Study Intervention Control Risk ratio (95% CI) Weight Risk ratio (95% CI)
M-H, random (%) M-H, random
log 2008%° 8/765 13/697 — 12.4 0.56 (0.23 t0 1.34)
Acebedo 2009%0 9/1072 16/909 — 14.4 0.48 (0.21 to 1.07)
Kim 2010% 13/7019 24/5293 == 0.9 0.41 (0,21 to 0.80)
Hadley 2010°* 3/ 1644 17414 1.9 0.76 (0.08 to 7.24)
Rao 20115 51440 11/741 —— B.6 0.23 (D.08to 0.67)
Sporer 2011°% 18/3180  17/1693 —= 21.8  0.56 (0.29 to 1.09]
Walsh 2011% 10/24%6  42/2766 e 20.1 Q.26 (0,13 0 0,52)
Total (95% CI) 66/17 616 12412 513 - 100.0  0.41 (0.30 to 0.56)
Test for heterogeneity: T°=0.00, y*=4.50, df-5,
P=0.61, I"=0% 0.01 0.1 1 10 100
lest far overall effect: 2=5.65%, P«0.001 Favours Favours
intervention contral

Estrategia:

Identificar portadores y descolonizarlos

Adecuar profilaxis cuando colonizacion por S. aureus resistente a Meticilina
Protege contra infecciones por S. aureus resistente a Meticilina en estas cirugias

HOSPITAL DE CLINICAS

Dr.ManucIQuintclei SChWCiZGI'M, et al

. BMJ, 2013



Cirugia Cardiaca

Evidencia muy fuerte para la efectividad de la profilaxis antimicrobiana
Circulacion extra-corporea modifica farmacocinética de antimicrobianos utilizados
Concentracion de antimicrobianos al cierre esternal factor critico
Colonizacion por S. aureus es un factor de riesgo muy importante
- Descolonizacion selectiva de los colonizados
- Descolonizacidn universal
- Mupirocina nasal 2%, inicio noche anterior, continuando por 5 dias
- Bafos o higiene corporal total con Clorhexidina 2% antes de la cirugia
- Enjuague bucal con Clorhexidina 0,12%, manana de la cirugia y 5 dias

HOSPITAL DE CLINICAS
Dr. Manuel Quintela



Protocolo Profilaxis Antimicrobiana Cirugia Cardiaca

Planes
- Plan A:

- Revascularizacion miocardica y/o sustitucion valvular.

- Tratamiento endovascular o a cielo abierto de patologia de aorta toracica
-Plan B:

- Alergia a los betalactamicos
- Factores de riesgo para infeccidon por microorganismos resistentes:
- Reintervencion dentro del primer mes.
- Internacion > 7 dias en sala de cuidados moderados previo a la cirugia
- Internacion > 48 horas en cuidados intermedios o criticos previo a la cirugia
- Asistencia ventilatoria mecanica > 48 horas previo al acto quirdrgico
- Tratamiento antimicrobiano actual o en de los ultimos 3 meses

-Plan para situaciones especiales:

- pacientes colonizados o con infeccion por un multirresistente
- Valoracion por Infectologia (plan adaptado al caso)

HOSPITAL DE CLINICAS
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Protocolo Profilaxis Antimicrobiana Cirugia Cardiaca

- Plan A (estandar)
Antimicrobianos
- Cefuroxime 1,5 g i/v, 30 minutos antes del inicio, peso > 100 Kg=2,25g
- Repique a las 3 horas de la dosis preop. o si pérdida > 1500 mL
- Cirugia con CEC, dosis de 750 mg a la salida de la CEC
- Gentamicina 5 mg/Kg, en una hora, iniciando una hora antes de la incisidon

Postoperatorio: Cefuroxime 1,5 g i/v cada 8 horas, 3 dosis (24 horas)

- Plan B (factores de riesgo)
Antimicrobianos
- Vancomicina, dosis inicial 30 mg/Kg de peso, infusion en 2 horas, iniciando
2 horas antes de la incisidn
- Repique a las 6 horas de la dosis preop. o si pérdida > 1500 mL
- Cirugia con CEC, dosis de 1 g alasalida de la CEC
- Gentamicina 5 mg/Kg, en una hora, iniciando una hora antes de la incisidon
Postoperatorio: Vancomicina 15mg/Kg i/v en una hora, a las 12 horas de la cirugia

HOSPITAL DE CLINICAS
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