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HISTORIA

* Aun antes del desarrello de los antibidticos
se hicieron intentos por reducir la incidencia de
infecciones posoperatorias de heridas en ciru-
gia del colon. Diversos agentes —incluyendo
carbén, cloro, iodoformo, naftaleno y salicila-
tos— fueron usados intentando reducir la con-
centracidn de bacterias dentro del colon.’” Po-
co después de la introduccién de las sulfamidas
a fines de la década de 1930, Garlock y Seley®
comunicaron el uso de sulfamidas antes de la
cirugia facultativa del colon y llegaron a la
conclusién de que este agente reducia la inci-
dencia de complicaciones posoperatorias de la
herida. En los 30 afios siguientes se llevaron a
cabo numerosos estudios con diversos agentes
antibacterianos, en un esfuerzo por demostrar
la eficacia de los antibidticos orales preopera-
torios para reducir la incidencia de la infeccidn
de heridas en estos pacientes.

Sin embargo, se generd debate en cuanto a

que los antibidticos orales no reabsorbibles en
realidad aumentarian la morbilidad infecciosa,
permitiendo la superpoblacién de microorga-
nismos resistentes. Altemeier y col.’ estuvieron
entre los primeros en comunicar el desarrollo
de enterocolitis estafilocéeica entre sus pacien-
tes tratados en el preoperatorio con antibidticos
orales en preparacién para cirugia del colon.
En cambio, otros investigadores no experimen-
taron esta complicacién con igual frecuencia y
durante todo ese periodo la mayoria de los ci-
rujanos continuaron usando antibiéticos orales
en la preparacion preoperatoria de sus pacien-
tes. :
En la década de 1960, el debate acerca del
uso de antibidticos en cirugia del colon se com-
plicé todavia mds, al aparecer en la literatura
trabajos que comparaban el uso de antibidticos

sistémicos posoperatorios mas antibidticos t6-
picos intraoperatorios con la preparacién me-
diante antibiéticos orales preoperatorios. La
obra de Bernard y Cole'? parece demostrar cla-
ramente las ventajas de los antibibticos sistémi-
cos profildcticos en pacientes sometidos a ope-
raciones abdominales potencialmente contami-
nadas.

Las investigaciones realizadas por Miles y
col.!® a fines de la década de 1950 y por Bur-
ke? a principios de 1960 demostraron también
en modelos animales que, para ser efectivos,
los antibidticos sistémicos deben ser adminis-
trados antes del pico de contaminacidn bacte-
riana o durante él. En estos experimentos se de-
mostré claramente que, si se comienzan a dar
antibidticos sistémicos 4 o mas horas después
del episodio contaminante, el resultado era co-
mo si munca se los hubiese administrado. Du-
rante la década de 1960 se produjeron otros dos
cambios importantes que afectaron profunda-
mente los conocimientos acerca del uso de an-
tibidticos en cirugia de colon durante las dos
décadas siguientes. Primero, una cantidad de
investigadores comprendieron que, con el fin
de producir datos significativos, los estudios
clinicos deberian ser prospectivos, aleatorios y
correctamente controlados. Como resultado,
durante las dos décadas pasadas se hicieron nu-
merosos trabajos sobre pacientes con cirugia
facultativa de colon teniendo en mente estos
factores. Ademds, durante ese mismo periodo
fue aceptada una definicién relativamente es-
tandarizada de infeccién de heridas: purulencia
evidente en ellas. El segundo cambio importan-
te fue la apreciacién por parte de una cantidad
de investigadores de que Bacteroides fragilis
es un miembro importante de la microflora co-
l6nica y que los antibidticos que apuntan espe-
cificamente contra este microorganismo pue-



den ayudar a reducir la infeccién de heridas,
después de cirugia colénica.

Recién hacia mediados y fines de la década
de 1960 quedaren establecidos firmemente
nuestros conocimientos actuales sobre flora
bacteriana del colon. Como resultado de esta
nueva informacién, los datos sobre uso de anti-
bidticos en cirugia de colon han proliferado du-
rante las dos décadas transcurridas. En este ca-
pitulo se evaluardn esos datos a la luz de la
adecuacién de los antibidticos usados y de la
via de administracién de los antibidticos. Antes
de revisar el rol de los antibidticos en cirugia
del colon, presentaremos una discusion sobre
conceptos actuales de bacteriologia del colon.

BACTERIOLOGIA DEL COLON

La cantidad y la distribucién de las especies
bacterianas en diferentes secciones del tracto
intestinal varia considerablemente y es funcidn
de diversos factores, incluyendo pH, presencia
de mucus, presencia de bilis y motilidad relati-
va. Existe una correlacién directa entre el pH
del tracto intestinal v la cantidad de bacterias
aisladas. En consecuencia, relativamente pocos
microbios del estémago de individuos norma-
les podrén ser cultivados, porque tiene pH 3,0.
En cambio, en el colon el pH estd entre 6,8 y
7,3, con el consecuente crecimiento de 10° has-
ta 10'? bacterias/ml de materia fecal. Se ha he-
cho notar que los dcidos biliares desempeiian
un papel en el control de la flora gastrointesti-
nal inhibiendo el crecimiento de anaerobios en-
téricos. 88136134 Aunque esto puede ser impor-
tante al inhibir el crecimiento anaerébico en
yeyuno e ileon, el hecho de que las sales bilia-
res son reabsorbidas en el ileon terminal ayuda
a permitir la proliferacién de los anaerobios ob-
servados en el colon,

La presencia de mucus en el tracto gastroin-
testinal superior también puede desempefiar un
papel en la flora coldnica al revestir a las bacte-
rias en cuanto éstas peneiran en el estdmago,
protegi€ndolas asi de los efectos del pH y de
los 4cidos biliares y permitiendo que esas bac-
terias pasen por el intestino delgado, hacia el
colon. Otro importante factor en el desarrollo
de la flora bacteriana es la relativa motilidad de
diversas porciones del tracto gastrointestinal.
Una de las explicaciones de la esterilidad del
yeyuno en aproximadamente un tercio de los
pacientes es la motilidad relativamente rapida
en esa secci6n del tracto intestinal.*#* La moti-
lidad relativamente rdpida en el fleon también
tiene parte en la concentracién de bacterias ha-
llada, ya que se aislan generalmente de 10° has-
ta 10® organismos/ml de liquido en esta porcién
intestinal, En consecuencia, en colon la combi-
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Cuadro 13-1. Concentracion de bacterias
presentes en el colon humano normal

Bacterias Concentracion

Anaerobias

Bacteroides spp. 109 - 10%

Lactobacillus 106 - 1012

Clostridia spp. 109 - 1010
Aerobias

Coliformes 10° - 108

Streptococcus spp. 108 - 107

Lactobacillus 109 - 107

Staphylococcus spp. 102 - 10¢

nacion de motilidad algo menor, faita de dcidos
biliares y pH relativamente alto produce eleva-
da concentracidn de bacterias. 64770385

Como resultado de estos y otros factores, 1a
concentracién de bacterias dentro del colon de
individuos sanos varia entre 10° y 10'? microor-
ganismos/ml. En el cuadro 13-1 presentamos la
concentracién relativa de diversos gérmenes
dentro del colon humano. En el colon, la canti-
dad de anaerobios generalmente excede a la de
aerobios en varias potencias exponenciales y se
encuentran en la mds alta concentracién las es-
pecies de Bacteroides, especialmente B. fragi-
lis. Los lactobacilos anaerobios y clostridios
también son aislados en alta concentracién en
colon humano normal; también se encuentran
otros anaerobios en proporcién algo mds baja.
Entre los microorganismos aerobios hallados
mas comiinmente en el colon, los coliformes,
en especial Escherichia coli, se encuentran en
mayor concentracion; también hay especies de
estreptococos en alta concentracidn, siendo
Streptococcus faecalis (enterococus) el estrep-
tococo aerobio aislado mds frecuentemente.

Los factores adicionales que pueden alterar
la flora colénica normal incluyen; deficiencias
de inmunoglobulina, actividad lisozimica de la
mucosa, medio ambiente, dieta, interacciones
bacterianas, anormalidades anatémicas, obs-
truccion intestinal y antibidticos. Se ha notado
que los pacientes con nivel de gamaglobulina
reducido tienen marcado aumento en la con-
centracién de microorganismos anaerobios en
intestino delgado y grueso. La capacidad de las
bacterias para fijarse a la mucosa intestinal
puede ser regulada por la actividad lisozimica
de la mucosa y ese factor puede ayudar a regu-
lar la flora bacteriana del colon. El medio am-
biente hospitalario, en el cual estin presentes
muchos microorganismos resistentes, también
puede tener parte en la alteracién de la flora
bucal y gatromtestlnal de pacientes que requ1e-
ren internacién proiongada.'®

Por lo general, los cambios en la dieta. no
afectan a la flora residente gastrointestinal e in-
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cluso aiteraciones extremadamente no fisiold-
gicas de la dieta producirin sélo cambios mini-
mos.* Las interacciones bacterianas también
podrian desempefiar un importante papel en la
flora colénica mediante diferentes mecanismos,
que incluyen la mutua competencia por los nu-
trientes disponibles, las enzimas compartidas y
la produccién de metabolitos téxicos por las
bacterias. Un ejemplo del significado de las in-
teracciones bacterianas es el hecho de que, sin
utilizacién de oxigeno por los coliformes y en-
terococos coldnicos, el colon no seria suficien-
temente anaerobio como para que sobrevivan
microorganismos anaerobios,

Ademds, la transferencia entre microorganis-
mos del tracto intestinal de resistencia a los an-
tibidticos afecta profundamente la flora gas-
trointestinal en pacientes hospitalizados. La
presencia de una anormalidad anatémica como
una fistula gastrocdlica o rectovaginal; de una
patologia coldnica como la colitis ulcerosa o la
enfermedad de Crohn y la existencia de obs-
truccién también pueden afectar la flora coléni-
ca en algunos pacientes. A pesar de estos nu-
merosos factores, la flora gastrointestinal es re-
lativamente resistente al cambio y son necesa-
rias concentraciones relativamente grandes de
enteropatégenos como E. coli, Salmonella, Shi-
gella o Vibrio cholera para colonizar al tracto
_intestinal 6 De los diferentes factores que afec-
tan a las caracteristicas bactericlogicas del co-
lon normal, el mantenimiento de motilidad re-
lativamente normal debe considerarse uno de
los reguladores mds importantes.

Ademdas de estos miiltiples factores, la flora
gastrointestinal puede resultar afectada profun-
damente por tratamientos con antibidticos por
via oral o sistémica. Esta alteracidn puede lle-
var a la superpoblacién de microorganismos re-
sistentes o de especies de estafilococos o clos-
tridios, que a su vez producen toxinas especifi-
cas y dan por resultado enterocolitis seudo-
membranosa. Pese a estos posibles efectos ad-
versos de los antibidticos sobre la flora coléni-
ca, el concepto de reduccion de esta flora me-
diante administracion de antibidticos orales an-
tes de la cirugia facultativa del colon se popu-
larizé desde la presentacién de las sulfamidas a
fines de los afios de la década de 1930. Pocos
afios después, Samoff y Poth!3* demostraron en
experimentos con animales que los antibidticos
intraluminales aumentan la supervivencia de
segmentos intestinales parcialmente isquémi-
cos, De estas experiencias se extrapolaron mu-
chas conclusiones que llevaron al uso extendi-
do.de 1a preparacion preoperatoria del intestino
con. antibidticos orales, empleando antibidticos
que se absorben mal. Desde aquellos tiempos,
miucho se aprendio acerca de los relativos méri-
towg de.cada antibidtico para proveer antisepsia

intestinal y también se obtuvo informacién adi-
cional sobre el ol de la preparacién mecdnica
del intestino, dietas elementales y plena hrriga-
cién intestinal durante la preparacién preopera-
toria.

ANTISEPSIA INTESTINAL

La fuente de las bacterias que causan infec-
ciones después de la cirugia de colon puede ser
exdgena (ambiental) o endégena. A pesar de
que se escribié mucho acerca de las fuentes de
bacterias ambientales, tales como el aire de la
sala de operaciones, el equipo de anestesia o la
flora cutdnea o nasofaringea del equipo quirdr-
gico, disponemos de muy escasas evidencias
que sustenten la teoria de que las bacterias exé-
genas sean los agentes causales de la infeccidn
de heridas.'?® Por ¢l contrario, actualmente hay
numerosos datos disponibles que implican a la
flora bacteriana del propio paciente como fuen-
te de contaminacidn en la mayoria de las infec-
ciones posoperatorias de heridas. Las bacterias
presentes en piel y colon en el momento de la
operacién son las que mds probablemente ge-
neren infeccidén posoperatoria de la herida en
un paciente sometido a cirugia del colon.

Smith'™ demostré claramente que la mayoria
de las infecciones de heridas por estafilococos
se originan en bacterias residentes en la piel del
paciente. Asimismo, se obtuvieron evidencias
netas de que los microbios presentes en colon
en el momento de la operacién son fuente de
infeccién posoperatoria de heridas, segin lo
demostraron Altemeier y col.’ usando fagotipos
de Staphylococcus aureus y Thomsen y col,#
trabajando con serotipos de E. cofi. Al contar
con esta informacién se hicieron esfuerzos por
reducir la incidencia de infecciones posopera-
torias de heridas, disminuyendo la concentra-
ci6én de bacterias en piel y dentro del colon del
paciente antes de una cirugia facultativa. La
flora bacteriana de la piel puede ser reducida
durante el preoperatorio por medio de jabdn y
cepillo u otros métodos mecdnicos. Diversos
antibidticos absorbibles o no absorbibles fue-
ron utilizados en un esfuerzo por reducir la
concentracion de bacterias en el colon.

Métodos mecanicos

La preparacién mecdnica del colon por me-
dio de catdrticos y enemas se convirtio en es-
tandar cuando se observé que la morbimortali-
dad era menor entre pacientes operados de co-
lon si se eliminaba la mayor parte de las heces
del colon por medios mecdnicos. Tyson y
Spaulding'¥ pudieron demostrar que la concen-



tracion de bacterias en colon podia ser reducida
por preparacién mecénica desde 10%-10° mi-
croorganismos/g, hasta 10%- 107 microorganis-
mos/g de materia fecal. Sin embargo, esta re-
ducci6n era transitoria, durando solamente 12 a
18 horas y estudios ulteriores por Bornside y
Cohn," Nichols y col.,""7 y Arabi y col.® no pu-
dieron demostrar ninguna reduccién significati-
va de la flora bacteriana aerobia o anaerobia
del colon tras la preparacién mecdnica estandar
del intestino. Este método de preparacién pre-
operatoria tiene también la desventaja de con-
sumir mucho tiempo del equipo de enfermeria,
requiere tiempo preoperatorio adicional en el
hospital y puede causar pérdida significativa de
liquidos posiblemente mal tolerada por pacien-
tes ancianos con enfermedad cardiovascular
asociada.

Recientemente han sido desarrollados otros
dos métodos de preparacién del intestino, que
no requieren una larga estadia preoperatoria en
el hospital: dietas elementales e irrigacidn del
intestino completo. Investigaciones por Winitz
y col.% sugieren que la ingestidn prolongada
de una dicta elemental reduce la cantidad de
bactetrias del colon y Glotzer y col.® sefialaron
que este método de preparacion intestinal tiene
la ventaja de proveer nutricién adicional a los
paciéntes sometidos a cirugia coldnica,

La técnica de irrigacién del intestino com-
pleto, en la cual se hace perfusion de una solu-
cion de electrélitos a través de un tubo naso-
gastrico, a razén de 4 L/hora hasta que salga
por el recto solamente liquido transparente,
fue presentada y popularizada por Hewitt y
col.” y por Crapp ¥ col.* La irrigacién del in-
testino completo tiene las siguientes ventajas;
permite que el paciente reciba dieta normal
hasta el dia previo a la operacion, evita el uso
de catdrticos y enemas, minimiza la interna-
cién preoperatoria y demostrard que es segura
incluso en pacientes con enfermedad cardio-
vascular (cuadro 13-2). Empero, al comparar
los efectos de la preparacién mecénica con-
vencional, de una dieta elemental durante 5
dias y de la irrigacidn del intestino completo,
Arabi y col.? no pudieron demostrar ninguna
reduccidn significativa de las bacterias coléni-
cas en pacientes sometidos a cualquiera de los
tres métodos, comparados con el grupo con-
trol. Los autores observaron una reduccién
significativa (p < 0,02) en la cantidad de E.
coli aislada en pacientes que recibieron la die-
ta elemental; en cambio, no notaron ninguna
ofra reduccion significativa entre los otros 15
microorganismos estudiados en esos pacien-
tes. Por ello, a pesar de que cada uno de estos
tres métodos de preparacidn intestinal preope-
ratoria ofrece un colon libre de materia fecal,
ninguno de ellos reduce la cantidad de bacte-
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Cuadro 13-2, Irrigacién del intestino com-
pleto

Un dia antes de la
operacion

Insertar tubo nasogastrico y pesar
al paciente. Comenzar con solu-
cién de polietilenglicol por via
del tubo nasogastrico, inicial-
mente a razén de 100 ml/20
min y ajustar el ritmo para min-

~_ imizar calambres y distension.

Ubique al paciente sobre el
inodoro.

Contintie con el lavaje hasta
administrar 10 L o hasta que el
efluente anal sea claro.

Pese al paciente v determine los
electrélitos en suero. De ser
necesario ordene diuréticos o
suplemento con electrdlitos.

El paciente evacuari el recto a las
6 de la mafiana.

No se¢ hacen enemas.

El dia de la operacién

rias del colon. No obstante, la eliminacién me-
cénica de la masa de heces solidas sigue sien-
do importante en la antisepsia intestinal por-
que la sola administracion de antibidticos ora-
les no reabsorbibles, sin preparacién mecani-
ca, tiene escasos efectos sobre la flora bacte-
riana colénica.'*¥

El ant_ibiético oral ideal

Durante los aflios de la década de 1950
Poth!?® y Cohn® describieron una cantidad de
cualidades que debe poseer un antibidtico orat
para tornarlo ideal para la antisepsia intestinal;
por razones de conveniencia se los incluye en
el cuadro 13-3. Los tres factores més importan-
tes fueron: amplio espectro contra bacterias
presentes en el colon, bajo nivel de toxicidad
local y sistémica (incluyendo la capacidad de
evitar el desarrollo de superpoblacion de mi-
crobios patdgenos) y absorcion limitada desde
el tracto gastrointestinal. Una cantidad de otros
factores que idealmente debieran estar presen-
tes en un antibiético asi incluyen: accién ripida
contra la flora bacteriana coldnica, estabilidad
del antibiético en presencia de enzimas digesti-
vas; actividad en presencia de alimentos, que
permita la ingesta continuada durante la prepa-
racién preoperatoria; capacidad para ayudar a
la preparacién mecdnica sin irritar la mucosa
gastrointestinal; gusto agradable y bajo costo.
Numerosos antibiéticos fueron usados teniendo
en cuenta estos factores para intentar proveer
antisepsia intestinal. En las décadas de 1950 vy
1960, antes de la apreciacién de que B. fragilis
era un factor dominante en la microflora colé-
nica, las sulfamidas y los aminoglucésidos fue-
ron los antibiGticos mas estndiados y usados en
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Cuadro 13-3. Cualidades de un antibidtico
ideal para la preparacion del colon*

Absolutas Relativas
Amplio espectro Accién ripida
antibacteriano

Baja toxicidad - impi-  Estable en el tracto gastrointesti-
de la superpoblacién  nal

Absorcién limitada Activo en presencia de alimentos
Avyuda a la preparacién mecénica
No irritante para la mucosa gas-

trointestinal

Sabor agradable
Bajo costo

* Datos de Poth, E. I.: Intestinal antisepsis in surgery. JAMA 153:1516, 1953
y Cohn, I (b.): Antibiotics in colon surgery. Gastroenterology 35:583, 1958.

la preparacidn preoperatoria del colon. Desde
que se comprendié la importancia de B. fragi-
lis, se usaron con estos fines antibidticos que
son al menos parcialmente efectivos contra este
microbio, especialmente tetraciclinas, eritromi-
cina y metronidazol, Estos agentes, incluyendo
combinaciones diversas, fueron ampliamente
estudiados para la preparacién del colon. A
continuacidén se incluye un breve resumen de
esos trabajos,

SULFAMIDAS

Poce después de la presentacién de las sulfa-
midas en la década de 1930, Garlock y Seley®®
administraron grandes dosis de sulfamida a 21
pacientes sometidos a cirugfa de colon y comu-
nicaron una sola infeccién de herida. El succi-
nilsulfatiazol fue introducido como agente anti-
séptico gastrointestinal a principios de la déca-
da de 1940 e investigaciones hechas por Firor®
¥ Poth!?® demostraron que este agente no se ab-
sorbia bien en el tracto gastrointgstinal y era
capaz de reducir significativamente la cantidad
de microbios aerobios, aunque sus efectos so-
bre la flora anaerobia no fueron estudiados en
aquel momento.

El siguiente agente estudiado fue el ftalilsul-
fatiazol (Sulfathalidina). Poth'™! demostré que
este agente tiene el doble de actividad antibac-
teriana que el succinilsulfatiazol contra colifor-
mes coldnicos v en su estudio la cantidad de
coliformes en heces fue reducida de 107 a 10?
microorganismos/g de heces si se administra-
ban 1,5 g de ftalilsulfatiazol cada 4 horas du-
rante 5 a 10 dias. Ademds, con este agente era
rara la cristaluria por su mala absorcién, produ-
ciéndose solamente cuando el pH urinario era
extremadamente bajo. A causa de estos prime-
ros informes sobre toxicidad relativamente ba-
ja, malabsorcidn y espectro de efectividad con-
tra coliformes, el ftalilsulfatiazol fue amplia-
mente utilizado para antisepsia intestinal.

Sin embargo, estudios ulteriotes demostra-
ron claramente que las sulfamidas tienen efec-
tos inconstantes sobre los aerobios coldnicos y
no son efectivas contra la flora bacteriana anae-
robia del colon.””#? Estudios publicados en los
afios de la década de 1960 por Gorbach y col.™
y por Cooke* demostraron adicionalmente que
se produce superpoblacién bacteriana con
Clostridium pérfringens en pacientes con coli-
tis ulcerosa tratados con salicilazosulfapiridina
(sulfasalazina; Azulfidine). En resumen, aun-
que un corto tratamiento con sulfonamida para
la antisepsia intestinal es generalmente bien to-
lerado, el espectro antibacteriano de las sulfa-
midas contra coliformes aerobios y especial-
mente contra anaerobios que se hallan en co-
lon, no es suficiente para justificar su uso para
1a preparacidén preoperatoria rutinaria del colon.

AMINOGLUCOSIDOS

El uso de aminoglucésidos para la antisepsia
intestinal se remonta a la década de 1940, con
la introduccion de la estreptomicina. Se hallé
que este agente presenta reducida absorcion en
el tracto gastrointestinal y, como resultado, la
toxicidad sistémica tras su administracién oral
no constituia un problema.'?> No obstante,
Lockwood y col.*®® advirtieron el rdpido desa-
rrollo de bacterias resistentes tras la adminis-
tracién de estreptomicina oral y esta observa-
cién fue confirmada por Dearing y Heilman.*
Consecuentemente, pese a las ventajas de su li-
mitada absorcidn, baja toxicidad y amplia co-
bertura contra aerobios, el uso de estreptomici-
na oral pronto fue abandonado por causa del
rdpido desarrollo de microbios resistentes.

El siguiente aminoglucésido estudiado fue la
neomicina, Este antibidtico fue presentado co-
mo antiséptico intestinal por Poth y col.'* Tra-
bajos de este investigador y de otros demostra-
ron que la neomicina tiene amplio espectro
contra las bacterias aerébicas del colon.#-124130
Empero, la neomicina no tiene efectos signifi-
cativos sobre Bactercides y clostridios que se
hallan en colon. Se hall6 efectivo a este agente
contra la microflora aerdbica tras solamente 24
horas de administracién y no aparecieron mi-
croorganismos resistentes cuando se lo admi-
nistraba por un periodo corto antes de la opera-
cién.*+'* En cambio, Poth y col.'** notaron la
aparicidn de Enterobacter aerogenes resisten-
tes en aproximadamente 10% de los pacientes
que recibian tratamiento prolongado con neo-
micina. Por esa razén y cuando se emplea para
antisepsia intestinal, la neomicina deberd usar-
se solamente por 24 horas y no como agente
1inico, porgue no controla la flora anaerobia del
colon.



El siguiente aminoglucdsido usado para anti-
sepsia intestinal fue la kanamicina. A fines de
la década de 1950 varios trabajos de Cohn y
col. mostraron que un tratamiento de 72 horas
con kanamicina oral reducia significativamente
todas las bacterias principales halladas en co-
lon, con excepcidn de los Bacteroides. %30 A
causa de la dificultad para aislar especies de
Bacteroides con los métodos de cultivo dispo-
nibles generalmente en esa €poca, no pudieron
apreciar que estos gérmenes desempefian un rol
significativo en infecciones ulteriores a cirugia
colénica. Sin embargo, Edmond*® informé
acerca de cuatro infecciones de heridas sobre
32 pacientes que recibieron kanamicina oral
antes de la cirugia del colon y en tres de esos
cuatro pacientes los microbios aislados en la
herida infectada eran, predominantemente,
Bacteroides. Investigaciones adicionales efec-
tuadas por Moore y col.'™ y por Saksena y
col.'® confirmaron que B. fragilis es aislado
frecuentemente en infecciones ulteriores a ciru-
gia del colon. Por esa causa, como con Ia neo-
micina, la kanamicina tiene la ventaja de su re-
ducida absorcién, baja toxicidad y amplia co-
bertuga antibacteriana; en cambio, no puede ser
recomendada como agente Gnico para antisep-
sia irtestinal debido a su incapacidad para inhi-
bir el crecimiento de B. fragilis.

Los aminoglucésidos mds nuevos como gen-
tamicina, tobramicina y otros, son similares a
la neomicina y la kanamicina con respecto a su
baja absorcidén oral, con la resultante toxicidad
limitada cuando se administran por esa via.
Aunque el espectro bacteriano de estos agentes
mis nuevos es algo mds amplio que el de la
neomicina y la kanamicina, los microorganis-
mos gue son controlados preferencialmente con
los nuevos aminoglucésidos por lo general no
son aquellos que se encuentran abundantemen-
te en la flora coldnica. Por su més amplio es-
pectro-antibacteriano, los nuevos aminoglucg-
sidos no deben emplearse para la antisepsia in-
testinal sino que deben reservarse para el trata-
miento de infecciones severas. Ademds, la li-
mitacién de su uso puede ayudar a demorar el
desarrollo de gérmenes resistentes.

Antes de la apreciacién de la importancia de
los anaerobios en la flora coldnica, Poth y col.
recomendaron la combinacién de neomicina y
ftalilsulfatiazol para la antisepsia intestinal, con
el fin de impedir la superpoblacién de E. aero-
genes, que ocurria cuando la neomicina se ad-
ministraba sola.’?>1** Bacon y col.’ demostra-
ron que esta combinacién reducia la cantidad
de aerobios de 10° a 10 microorganismos/g de
materia fecal y que también se reducian los
anaerobios, pero en menor grado. Otra combi-
nacién sugerida en ese tiempo por Fog*® fue la
de neomicina mds bacitracina. Aunque la baci-
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tracina no es efectiva contra la mayoria de los
coliformes, provee cobertura adicional contra
muchos anaerobios no afectados por la neomi-
cina. Dearing y Needham?® sugirieron también
que esta combinacion puede impedir la super-
poblacién por S. aureus en pacientes que reci-
ben antibiéticos orales para preparacién del co-
lon.

Sin nuestros actuales conocimientos acerca
de la importancia de B. fragilis como miembro
de la flora colénica y del papel que este germen
desempefia en la infeccién de heridas después
de cirugia del colon, no resulta sorprendente
que las investigaciones clinicas que utilizaron
sulfamidas, aminoglucésidos y bacitracina ge-
neralmente no hayan demostrado que esos
agentes prevengan la infeccién ulterior a ciru-
gia de colon. Empero, durante los afios de 1960
y 1970 esos agentes solos o en combinacién si-
guieron siendo usados en investigaciones clini-
cas, frecuenternente como grupos control cuan-
do se ensayaban combinaciones en busca de
cobertura contra B. fragilis.

Una revision de los trabajos publicados en
lengua inglesa durante ese periodo revel6 que,
en 19 estudios, un total de 749 pacientes fue-
ron sometidos a cirugia facultativa del colon
sin cobertura antibidtica, con una tasa de infec-
cién resultante del 39,7%. En comparacién,
127 pacientes de tres estudios recibieron sola-
mente ftalilsulfatiazol, con una tasa de infec-
cion del 45,7 % 11135145 v en otros cinco estu-
dios, 160 pacientes recibieron solamente un
aminoglucdsido, con una tasa de infeccion del
40,6% 5190148152 T o5 resultados de estos estu-
dios estdn resumidos en el cuadro 13-4. Estas
cifras derivan de la combinacién de tasas de
varios estudios y pueden ser cuestionadas so-
bre esa base, pero se debe sefialar que sola-
mente se incluyeron en.este andlisis estudios
prospectivos y aleatorios con pacientes someti-
dos a cirugia facultativa del colon y otros con
similar definicién de infeccién de heridas.

En una investigacion, la combinacién de fta-
lilsulfatiazol mas colistina dio por resultado
una tasa de infeccién de heridas levemente su-
perior al 30%." La combinacién de ftalilsulfa-
tiazol més neomicina en cuatro investigaciones
que involucraron a 115 pacientes produjo una
tasa general de infeccién de heridas del
26,1% 22116123198 Egta incidencia de infeccidn
de heridas fue significativamente mejor que la
tasa lograda cuando cualquiera de esos agentes
fue usado aisladamente; no obstante, es ina-
ceptable tener una infeccién cada cuatro pa-
cientes de cirugia electiva del colon.

La combinacién de bacitracina més neomici-
na dio por resultado una tasa de infeccién del
18,3% sobre 240 pacientes estudiados, siendo
entonces la tasa mds baja con combinaciones
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Cuadro 13-4, Resultados de estudios en pa-
cientes que recibieron solamente antibidticos
por via oral sin cobertura contra Bacteroides
fragilis como preparacién para cirugia electi-
va del colon

Estudios Pacientes Infecciones

Antibidticos (N¢ (N°) (N?
Ftalilsulfatiazol 3 127 45,7
Aminogiucésido* 5 160 40,6
Ftalilsulfatiazol + colis- 1 50 32,0
tina

Ftalilsulfatiazol + neo- 4 115 26,1
micina

Bacitracina + neomici- 3 240 18.3
na

Total 16 692 30,8

* Necmicina en cuatre estudios y kanamicina en uro.

de antibidticos sin cobertura contra B. fragilis,
pero sigue siendo una tasa de infeccién muy al-
ta.581.13% Consecuentemente, pareciera que la
combinacién de una sulfamida o bacitracina
thds neomicina puede reducir la tasa de infec-
cion de heridas tras operaciones facultativas de
colon mds que cualquiera de esos agentes usa-
do aisladamente. Sin embargo, una tasa de in-
feccitn del 18 al 26% es excesiva cuando se la
compara con los resultados que pueden alcan-
zZarse con otros regimenes antibidticos orales,
sistémicos o tdpicos actualmente disponibles.

TETRACICLINAS

Los agentes antibacterianos al menos par-
cialmente efectivos contra B. fragilis que fue-
ron wtilizados mds ampliamente para la anti-
sepsta intestinal son: tetraciclinas, eritromicina
y metronidazol. La primera tetraciclina presen-
tada a fines de la década de 1940 fue la clorte-
traciclina, pero su uso como antiséptico intesti-
nal fue limitado, por varias razones. Primera, la
clortetraciclina es absorbida parcialmente en el
tracto gastrointestinal, de modo que su accién
es tanto local como sistémica. Segunda, aunque
Dearing y Heilman** observaron reduccion sig-
nificativa de la flora colénica en la mayoria de
los pacientes que recibieron altas dosis de clor-
tetraclina, otros investigadores fueron incapa-
ces de demostrar una reduccidn significativa de
la flora colénica tras el tratamiento con este
agente.”™1 Ademds, varios investigadores ad-
virtieron una significativa superpoblacién de
Proteus y otros microbios resistentes, especial-
mente S. aureus, luego de 3 o 4 dias de trata-
miento,*>"122 Lag investigaciones con oxitetra-
ciclina también demostraron que ese agente tie-
ne efecto variable sobre la flora colénica y que
los microorganismos resistentes aparecen rela-

tivamente pronto tras la administracion oral del
antibiético.? Adicionalmente, los trabajos de
Finland y col.® mostraron que el 20% de los
pacientes tratados con oxitetraciclina sufrieron
diarrea y en la mayoria de estos pacientes se
noté una superpoblacién de S. aureus.

La tetraciclina, con espectro antibacteriano
parecido al de la clortetraclina y la oxitetraci-
clina, fue introducida a principios de la década
de 1950. Campos y col.?* demostraron que, co-
mo ocurre con las ofras tetraciclinas, habia una
rdpida superpoblacién de gérmenes resistentes,
especialmente Proteus y coliformes, tras la ad-
ministracién oral de tetraciclina. En consecuen-
cia, el grupo de las tetraciclinas inhibe a E. coli
aungue su efecto sobre el resto de los colifor-
mes coldnicos es variable; también inhiben a ia
mayoria de los anaerobios colénicos, incluyen-
do algunos B. fragilis. Cuando se las adminis-
tra por via oral resultan absorbidas parcialmen-
te y por ello sus efectos son a la vez locales, in-
hibiendo a la flora colénica, y sistémicos, ha-
Ildndose en los tejidos en €l momento de la ci-
rugia. La absorcién es una desventaja pera los
antibidticos que son tdxicos cuando estdn en la
circulacidn sistémica, pero la absorcién parcial
y la capacidad de tener significativos niveles en
tejidos en el momento de la cirugia son venta-
josas para un antibidtico que tenga baja toxici-
dad sistémica.

A despecho de los primeros informes acerca
de superpoblacién de microbios resistentes, dos
investigaciones clinicas con tetraciclinas reali-
zados por Jorgensen y Weile,®! usando doxici-
clina, y por Hojer y Wetterfors,” no sefialaron
efectos adversos significativos. En cada uno de
estos trabajos se administrd tetraciclina oral-
mente durante 1 dia de preoperatorio y 5 dfas
de posoperatorio; en estos dos trabajos un total
de 173 pacientes con cirugia facultativa del co-
lon recibieron sélo tetraciclina oral y la tasa de
infeccién fue del 8,6% en ambos estudios. Dos
trabajos adicionales emplearon tetraciclina en
combinacidén con neomicina 0 neomicina mas
ftalilsulfatiazol, con una tasa combinada de in-
feccién de heridas del 3,3% en 92 pacien-
tes, 19152 En esta forma, a pesar de las desventa-
jas tedricas de la tetraciclina para la profilaxis
en colon, la tasa total de infeccién de heridas
en cuatro estudios con 256 pacientes fue del
6,8%, es decir, la mds baja tasa de infeccidn
para pacientes que recibieron solamente profi-
laxis con antibifticos orales (cuadro 13-5).

ERITROMICINA

La segunda combinacién de antibidticos que
se popularizé durante la década de 1970 por su
amplio espectro antibacteriano contrala flora
acrobia y anaerobia es la de eritromicina base



Cuadro 13-5. Resultados de estudios en pa-
cientes que recibieron solamente antibidticos
por via oral con cobertura contra Bacteroides
fragilis como preparacion para cirugia electi-
va del colon .

Estudios  Paclentes Infecciones
Antibiéticos (Ne) (N2} (%)
Metronidazol 6 230 17,8
aminoglucdsido
{4) + fralilsulfatia-
zol (1) :
FEritromicina + ami- 9 415 9.2
noglucésido™®
Tetraciclina + neo- 4 265 6,8
micina {2} * ftalil-
sulfatiazol (1)
TOTAL 19 910 10,9

* Neomicina en ccho trabajos ¥ kanamicina en uno.

mas un aminoglucdsido. En 1972, Nichols y

~asociados!'® demostraron que la combinacién
de neomicina y eritromicina base era més efec-
tiva que la preparacion mecanica sola, la kana-
micina o neomicina solas ¢ que la combinacidn
de neomicina y ftalilsulfatiazol en cuanto a re-
duccién de la concentracidn de bacterias aero-
bias y anaerobias en el colon. La adicién de
eritromicina base a la neomicina para la prepa-
racion preoperatoria del colon mejoré mucho el
espectro antibacteriano alcanzado por un’ami-
noglucdsido sdlo. La eritromicina base tiene
ademds la ventaja de su limitada absorcién en
el tracto gastrointestinal y previene polencial-
mente el excesivo crecimiento de S. aureus.
Ademids, Nichols y col.'®"''® pudieron demos-
trar que eran necesarias sdlo fres dosis de la
combinacién .de neomicina mds eritromicina
base, dadas en el transcurso de 19 horas el dia
previo a la operacién, para reducir significati-
vamente la microflora colénica en el momento
de la operacidn. Estos autores indicaron que
tan corto perfodo de profilaxis con antibidticos
orales minimizaba el riesgo de surgimiento de
microbios resistentes y era mads eficiente en tér-
minos de costo de internacion e inconvenientes
para el paciente, en comparacién con los regi-
menes descritos anteriormente, que frecuente-
mente requerian 5 dias.!?

En 1973, Nichols vy ¢0l.}” informaron los re-
sultados de un estudio retrospectivo y de un es-
tudio prospectivo limitado sobre profilaxis con
neomicina-eritromicina base por via oral, en ci-
rugia facultativa de colon. Estos autores sefiala-
ron que ninguno de los 69 pacientes que reci-
bieron neomicina oral y eritromicina base en el
preoperatorio experimentd infeccién de herida,
en comparacién con cinco infecciones de heri-
das entre 29 pacientes que recibieron prepara-
cién mecdnica solamente o una variedad de an-
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tibiéticos orales o parenterales, que los autores
consideraron como ineficaces para reducir la
flora colénica. Como estos hallazgos eran re-
trospectivos y dado que aproximadamente un
tercio de estos pacientes recibieron también
una variedad de antibidticos parenterales, estos
autores llevaron a cabo también un estudio
prospectivo y aleatorio sobre 20 pacientes que
recibieron preparacién mecdnica sola o bien
preparacién mecdnica més un corto tratamiento
con neomicina oral y erifromicina base. En tres
de los diez pacientes que recibieron sélo prepa-
racidén mecénica se produjo infeccién de heri-
da, pero ninguno de los diez pacientes que reci-
bieron neomicina mas eritromicina base experi-
mentd infeccidn significativa. Ante la escasa
cantidad de pacientes de este estudio prospecti-
vo, los resultados no fueron estadisticamente
significativos.

Después de este informe, se usd la combina-
cién de neomicina més eritromicina base en nu-
merosos estudios prospectivos y aleatorios,
comparando este régimen con otros: sin antibié-
tico alguno, con olros antibidticos orales, con
antibidticos sistémicos, con antibidticos orales
mas sistémicos, con antibiéticos orales y anti-
bidticos tdpicos o con combinacidn de las tres
vias de administracidn. En nueve de estos traba-
jos prospectivos aleatorios (“randomizados™)
sobre pacientes con cirugia electiva del celon,
415 pacientes recibieron solamente eritromicina
oral mds un aminoglucésido para la profilaxis,
con una tasa combinada de infeccién de heridas
dEl 9’2% (CllB.dl'O 13_5)_1[),26,33,5’2,95.]44,]48,151 Esta
tasa de infeccién es levemente mas alta que la
comunicada cuando se empled solamente tetra-
ciclina oral o tetraciclina oral mds neomicina
(cuadro 13-5). Sin embargo, estos datos deriva-
ron de diferentes estudios y ninguno de éstos
comparaba eritromicina oral mis neomicina en
¢l mismo grupo de pacientes.

No obstante, el 9,28 de infeccidn de heridas
observado en pacientes que recibteron sélo
neomicina oral mds eritromicina base es infe-
rior en un 25% a la tasa de infeccidn en pacien-
tes que no recibieron profilaxis con antibidti-
cos, Sobre la base de estos informes, una revi-
sién publicada en 1979 por cirujanos especia-
listas en cirugia de colon revelé que la combi-
nacién de un aminoglucésido con eritromicina,
ya sea sola o combinada con antibidticos sisté-
micos, era el régimen empleado més comun
mente.*? : i

METRONIDAZOL

El tercero de los agentes que fue estudiado
ampliamente por su cobertura contra B. fragi-
{is, aparte de las tetraciclinas y deJa eritromici-
na base, fue el metronidazol (Flagyl). Aunque
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el metronidazol es muy efectivo para controlar
las bacterias anaerobias que se hallan comiin-
mente en el colon, incluyendo a B. fragilis, re-
sulta mucho menos efectivo contra los colifor-
mes aerobios. Por esa razén, el metronidazol se
administrd para antisepsia intestinal general-
mente combinado con un aminoglucdsidg, neo-
micina o kanamicina. Varias investigaciones
efectuadas en Canadd e Inglaterra demostraron
que {a combinacién de un aminoglucdsido y
metronidazol es bastante efectiva para reducir
la flora bacteriana, tanto aerobia como anaero-
bia 8206786 Brass y col.*® demostraron que neo-
micina-eritromicina base y neomicina-metroni-
dazol reducian significativamente la cantidad
de coliformes presentes dentro del colon, pero
que la combinacién de neomicina y metronida-
zol era significativamente mds efectiva en
cuanto a reducir la concentracién de especies
de Bacteroides dentro del colon. En ese estu-
dio, en el cual todos los pacientes recibieron
también cefalotina parenteral en preoperatorio
y posoperatorio, las infecciones ocurrieron en
10 pacientes sobre 40 (25%) de los que recibie-
ron neomicina-eritromicina base, en compara-
cidn con 2 pacientes sobre 40 (5%) que habfan
recibido neomicina-metronidazol. En el grupo
¢on neomicina-etitromicina base las infeccio-
nes fueron causadas por bacterias que se hallan
comtinmente en el colon; en cambio, las dos in-
fecciones del grupo neomicina-metronidazol
fueron causadas por especies de estafilococos,
presumiblemente originarios de la piel del pa-
ciente.

A pesar de que et trabajo de Brass y col.?®
sugiere que la combinacién de neomicina-me-
tronidazol es més efectiva que la neomicina-
eritromicina base, en seis estudios ulteriores en
los cuales se usé metronidazol por via oral pa-
ra antisepsia intestinal la tasa de infeccién de
heridas variaba entre 8% y 36%, con un pro-
medio de 17,6% (cuadro 13-5). Los cuatro tra-
bajos en los cuales el metronidazol se combind
con un aminoglucésido dieron una tasa de in-
feccion més elevada que dos estudios en los
cuales se administré metronidazol solo o en
combinacién con una sulfamida.5759.50,99.1458,135
Como resultado, cuando se consideraron sola-
mente estudios en los cuales se empled profila-
Xis con antibidticos, 1a tasa de infeccion de he-
ridas comunicada con el metronidazol més un
aminoglucdsido es mds del doble que la regis-
trada con eritromicina mds un aminoglucésido
o con tetraciclina mds un aminoglucésido. La
discrepancia entre este andlisis y los hallazgos
de Brass y col.” parecen justificar investiga-
ciones adicionales.

A pesar de ciertos interrogantes acerca de la
eficacia del metronidazol en investigaciones
clinicas, la efectividad de este agente para evi-

tar infecciones de heridas por anaerobios ha
quedado adecuadamente demostrada. En cuatro
trabajos en los cuales se empleé metronidazol
por via oral como agente profilictico quedaron
documentadas las caracteristicas bacteriol6gi-
cas completas de la infeccién de heri-
das.57909.13% En estos cuatro estudios, ninguna
de las 18 infecciones de heridas ocurridas en
pacientes que recibieron metronidazol fue cau-
sada por B. fragilis, a pesar de que este mi-
croorganismo fue aislado en 46 heridas sobre
un total de 57 (83%) que se infectaron en el
grupo control. Sin embargo, Keighley y col.
administrando metronidazol y kanamicina por
via oral durante 2 a 3 dias en 47 pacientes, ha-
llaron bacterias resistentes a la kanamicina en
15 infecciones de heridas sobre un total de 17,
superpoblacion de 8. gureus en seis pacientes y
enterocolitis sendomembranosa asociada con el
uso de antibidticos en 6 pacientes. Estos 47 pa-
cientes fueron comparados con otros 46 que re-
cibieron metronidazol y kanamicina en forma
sistémica, administrando una dosis en el pre-
operatorio y dos dosis durante las 24 horas si-
guientes. Aungque no hubo reduccion de la flora
bacteriana del colon entre los pacientes que re-
cibieron los antibiéticos sistémicamente, sélo 3
pacientes sobre el total de 46 (6,5%) experi-
mentd infeccién de la herida y ninguna de éstas
se debid a gérmenes resistentes a la kanamici-
na. Adicionalmente, no hubo superpoblacidén
de estafilococos entre quienes recibieron anti-
biéticos sistémicos y solamente uno de estos
pacientes sufrié enterocolitis seudomembrano-
sa. Sobre la base de estos resultados, Keighley
v col.5¢ sugirieron que la combinacién de me-
tronidazol mas un aminoglucésido para profila-
Xis en cirugia de colon es maés efectiva y mds
segura cuando se administra sistémicamente.
Otro motivo de preocupacién en cuanto al
uso de metronidazol es la posibilidad de carci-
nogénesis, que fue comunicada por Rustia y
Shubik.'*! Legator y col.** demostraron tam-
bién que la orina de los pacientes que reciben
750 mg/dia de metronidazol puede producir
mutaciones genéticas en las bacterias. Pese a
que un estudio ulterior sobre mujeres tratadas
con metronidazol por tricomoniasis no reveld
una incidencia significativa de cancer, el segui-
miento de esos casos generalmente fue de me-
nos de 10 afios, lo cual significa la mitad del
periodo de latencia de la mayoria de los carci-
ndégenos en humanos.’> En resumen, aunque la
combinacién de metronidazol con aminoglucé-
sidos administrada por via oral para profilaxis
en cirugia del colon es muy efectiva para con-
trolar la flora aerobia y anaerobia, la mayor in-
cidencia de infecciones comunicada con esta
combinacidn, el surgimiento de microorganis-
mos antibidtico-resistentes, la excesiva repro-
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Cuadro 13-6. Espectro antibacteriano, toxicidad y absorcidn de antibidticos orales usados para

la antisepsia intestinal

Espectro antibacteriano Toxicidad
Antibidtico Coliformes B. fragilis Superpoblacidn Otros Absorcidn .
Ftalilsulfatiazol Aceptable  Malo Levaduras, clostridios Baja Baja
Aminoglucésidos* Excelente  Malo Multiples microbios resistentes Baja Baja
Bacitracina Malo Malo 7 Evita resistencia de estafilococos  Baja Baja
Tetraciclinas Aceptable  Bueno Proteus, estafilococos, microbios Baja Parcial
resistentes
Eritromicina Malo Bueno ? Evita resistencia de estafilococos Baja Bajat
Metronidazol Malo Excelente Estafilococos i

* Neomicina y kanamicina.
t Con eritromicina base.
1 ¢Enterocolitis seudomembranosa? ; Carcinogénesis?

duccién de S. aureus, la enteritis seudomem-
branosa relacionada con antibiéticos y la posi-
bilidad de la carcinogénesis hacen injustificado
el uso de metronidazol en cirugia electiva del
colon.

Complicaciones de la antisepsia
intestinal

Cuando se administran por via oral antibidti-
cos que tienen la capacidad de alterar significa-
tivamente la flora bacteriana intestinal, el ries-
go de superpoblacién de bacterias o levaduras
que son insensibles a los antibidticos es siem-
pre un problema potencial. Ademds, el surgi-
miento de microbios resistentes al antibiético
que se estd administrando es también un pro-
blema significativo.

La superpobiacién de S. aureus fue comuni-
cada mas comunmente tras la administracién
oral de tetraciclinas y metronidazol, pero el
surgimiento de microbios resistentes se observa
mas frecuentemente tras la administracion oral
de neomicina, kanamicina y tetraciclinas (cua-
dro 13-6). Después de la administracién oral de
sulfamidas puede haber superpoblacién de le-
vaduras o clostridios. Con la eritromicina ha si-
do muy infrecuente 1a superpoblacién bacteria-
na y el surgimiento de microorganismos resis-
tentes'? y este antibidtico también tiene el po-
tencial de impedir la excesiva reproduccién de
estafilococos. No obstante, debe notarse que
los problemas de excesiva reproduccion bacte-
riana y microbios resistentes observados des-
pués de la administracion oral de suifamidas,
aminoglucésidos y tetraciclinas se produce lue-
go de por 1o menos tres dias de tratamiento por
via oral. Desde que Nichols y col.'"!\® demos-
traron que puede lograrse significativa dismi-
nucion de la flora bacteriana del colon con un
tratamiento de tres dosis de neomicina mds eri-
tromicina base administradas 1 dia antes de la
cirugia, la incidencia de superpobiacién bacte-

riana y surgimiento de bacterias resistentes se
redujo grandemente.

Una segunda complicacién de la preparacién
del colon con antibidticos orales es el desarrollo
de enterocolitis seudomembranosa. Puede ocu-
rrir colitis severa tras la administracién oral o
parenteral de diferentes antibidticos y los estu-
dios de varios investigadores implicaron como
causa de este trastorno, a veces fatal, a una toxi-
na bacteriana producida por Clostridium diffici-
{e 136292 F] tratamiento con antibidticos orales
—que altera la flora normal del colon— puede
permitir el excesivo crecimiento de C. difficile y
llevar al desarroilo de enterocolitis seudomem-
branosa. Cuando Keighley y col.® usaron kana-
micina y metronidazol, sea por via oral o sisté-
mica, para la profilaxis en cirugia de colon, Ia
enterocolitis sendomembranosa ocurrié mas fre-
cuentemente cuando los antibidticos se adminis-
traban por via oral. No obstante, en ese estudio
los antibidticos parenterales fueron administra-
dos sélo 24 horas antes de la operacién, mien-
tras que los pacientes que recibieron profilaxis
antibidtica por via oral tomaron kanamicina du-
rante 3 dias y metronidazol durante dos dias del
preoperatorio. Tal vez la administracion de antj-
bidticos. orales durante menos tiempo hubiese
reducido la incidencia de enterocolitis seudo-
membranosa, reduciendo efectivamente aun asi
la concentracion de bacterias en el colon.

En pacientes con colitis confirmada por co-
lonoscopia o sigmoidoscopia, la terapia con an-
tibidticos debe suspenderse y frecuentemente
10 s¢ requiere otro tratamiento. Empero, cuan-
do la diarrea no se alivia suspendiendo la admi-
nistracion de antibidtico, la vancomicina oral
(Vancocin) puede salvar la vida.¥” A pesar de
que algunos pacientes sufren recaidas tras un
correcto {ratamiento con vancomicina, la ma-
yoria de ellos responde cuando se reinstituye el
tratamiento con este agente.*®

Ademas de las efectos adversos sobre la flo-
ra colonica y del riesgo de enterocolitis seudo-
membranosa, se ha asociado el uso de antibio-
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ticos orales para la preparacidn del colon con el
ulterior desarrollo de recurrencia de tumor en
la lfnea de sutura, en pacientes sometidos a re-
seccién del colon por carcinoma. Actualmente
estd ampliamente aceptada la teoria de que cé-
Iulas desprendidas dentro de la luz del intestino
pueden implantarse y crecer en ¢l sitio de anas-
tomosis tras la reseccién del colon. Investiga-
ciones de Vink (1954) demostraron claramente
que una suspensién de células de carcinoma de

Brown-Pierce, inyectadas en el colon de cone-

jos antes de la reseccidn, muchas veces daban
por resultado implantacién y crecimiento de
esas células tumorales en la linea de sutura.'*®
Vink observé también que la implantacién de
tumores ocurrié en el 44% de 27 conejos que
recibieron estreptomicina y una sulfamida en el
preoperatorio, en comparacidn con el 12% so-
bre 23 conejos que no recibieron ningdn trata-
miento preoperatorio. La diferencia fue estadis-
ticamente significativa. Sin embargo, cuando
estos experimentos fueron repetidos por Cohn
v Atik,> la implantacién de tumor en la linea
de sutura ocurri6 en el 40% sobre 44 conejos-
testigo que no recibieron antibidticos, lo cual
era igual a la tasa del grupo tratado con antibid-
tico por Vink. Cohn y Atik hallaron también
implantacion de tumor en el 53% sobre 30 co-
nejos a los cuales se les irrigé el colon con sue-
ro fisioldgico, antes de la reseccién. En un ter-
cer grupo con 40 animales a los cuales se les
irrigd el colon con una solucién de neomicina-
tetraciclina, la implantacién tumoral ocurrié en
el 72%. Estos autores postularon que la mayor
manipulacién involucrada en la irrigacion del
colon aumentaba la incidencia de implantacién

de tumor en los dos grupos irrigados v no en-

contraron diferencias significativas en la inci-
dencia de implantacién de tumores, entre los
grupos irrigados con solucién de antibidticos y
los irrigados con suero fisiolégico. En estudios
posteriores realizados por Herter y col.”® con
modelos de carcinomas de Brown-Pierce y V-
2, no se hallé diferencia estadisticamente signi-
ficativa en la incidencia de implantacion de tu-
mor en animales tratados con neomicina, ftalil-
sulfatiazol o sin ningiin antibidtico.

En una investigacién retrospectiva ulterior,
Herter y Slanetz™ tuvieron una incidencia del
3,2% de recidiva en la linea de sutura entre 790
pacientes sometidos previamente a reseccion
de colon por carcinoma, La preparacién pre-
operatoria del colon con antibiéticos fue usada
en 22 pacientes sobre un total de 25 (88%) en
los que ulteriormente se desarrollé recurrencia
en la linea de sutura, en comparacién con el
70% de la totalidad del grupo estudiado. No
observaron diferencias en cuanto a incidencia
de recidiva en la linea de sutura en pac1entes

tratados con antibiéticos o no tratados asi, so-

metidos a ileocolectomia o colectomia intraab-
dominal. En el subgrupo de 222 pacientes pre-
viamente sometidos a reseccién anterior, la tasa
de recurrencia en la linea de sutura fue del
9,5% en tratados con antibidticos contra 1,6%
en los pacientes que no recibieron antibidticos
preoperatorios. Sin embargo pudo observarse
un 25% de filtraciones en la linea de sutura en-
tre los 64 pacientes operados con reseccidn an-
terior y sin preparacién del colon con antibidti-
cos, en comparacién con un 8% de incidencia
entre los 158 pacientes que recibieron antibi6ti-
cos orales en Ja preparacion preoperatoria.

Una posible explicacién por la baja inciden-
cia de recurrencia en la linea de sutura tras la
reseccién anterior en pacienles no tratados con
antibiéticos orales serfa que la respuesta infla-
matoria local en el periodo posoperatorio inme-
diato era suficiente para destruir células tumo-
rales residuales e impedir la posterior recidiva
tumoral. El hallazgo de mayor incidencia de tu-
mores en la linea de sutura en pacientes trata-
dos con antibidticos sometidos a reseccidn an-
terior baja debe ser cuestionado porque se tra-
taba de un estudio retrospectivo, porque ¢l uso
de antibidtico ne fue randomizado (aleatorio) y
POLue se usaron varios regimenes antibiéticos,

Asi, a pesar de que las investigaciones ini-
ciales con animales sugerfan mayor incidencia
de recidiva tumoral en anastomosis de anima-
les tratados con antibidticos en el preoperato-
rio, experimentos ulteriores con animales no
lograron confirmar ese hallazgo. Ademads, no
se hicieron investigaciones clinicas bien dise-
nadas y randomizadas para explorar este tema.
Tal vez los estudios de seguimiento de pacien-
tes previamente involucrados en estudios ran-
domizados de antibidticos orales preoperato-
rios puedan proveer informacidn interesante
acerca de la relacidn entre antisepsia intestinal
e implantacién tumoral,

RESUMEN

El usco de antibidticos por via oral para la
preparacion preoperatoria del colon fue investi-
gado durante las 5 dltimas décadas. La mayorfa
de las primeras investigaciones clinicas no se

" hicieron de manera randomizada y prospectiva

y emplearon antibidticos con espectro antibac-
teriano contra la flora colénica menos comple-
to que el de los agentes usados cominmente
hoy en dia. Ademais, esos primeros estudios
usaban infrecuentemente un tratamiento pro-
longado con antibiéticos en el preoperatorio, lo
cual llevaba a una alta incidencia de superpo-
blacién con bacterias y levaduras, surgimiento
de microbios resistentes y predisposicion al de-

‘sarrollo de entérocolitis seudomembranosa.



Durante la década de 1960 fue apreciada la
importancia de los Bacreroides como miem-
bros de la flora coldnica v causa de infeccién
posoperatoria de 1a herida. Adicionalmente se
hallé que para reducir dramdticamente la con-
centracién de bacterias dentro del colon sola-
mente era necesario un corto tratamiento con
antibidtico oral adecuado, con lo cual disminu-
ye el riesgo de superpoblacién bacteriana y en-
terocolitis. La combinacién antibidtica con el
més amplio espectro antibacteriano contra la
flora coldnica, incluyendo a Bacteroides fragi-
lis, es la de neomicina o kanamicina con tetra-
ciclina, eritromicina o metronidazol (véase
cuadro 13-6). El metronidazol oral probable-
mente no sea recomendable para uso profildcti-
co debido a informes sobre alta incidencia de
infeccidn, superpoblacidn de bacterias, entero-
colitis seudomembranosa y posible carcinogé-
nesis, Las tasas de infeccién de heridas comu-
nicadas cuando se usé neomicina mas tetraci-
clina .0 neomicina més eritromicina como me-
dio tnico de profilaxis antibiética en pacientes
para cirugia electiva de colon se sitiian entre 7
y 9% (véase cuadro 13-5). Cualquiera de estas
combinaciones es bien tolerada cuando se apli-
ca un corto régimen preoperatorio. Sélo las
medidas profildcticas que produzcan una tasa
de infeccién mds baja con toxicidad igualmente
baja tendrian ventajas sobre estos agentes ora-
les.

PROFILAXIS SISTEMICA

La via de administracién de antibiéticos en
cirugia electiva de colon sigue siendo tema de
controversia. Ademds de la antisepsia intestinal
con antibidticos orales en el preoperatoric, ha
sido muy recomendada la profilaxis contra in-
feccion de heridas mediante el uso de antibidti-
cos sistémicos o tdpicos. Los que auspician la
via oral para la profilaxis en cirugia del colon
sefialaron: 1) que esa forma de profilaxis es la
unica que reduce significativamente la concen-
tracién de bacterias coldnicas, que son las res-
ponsables de la mayoria de las infecciones tras
estas intervenciones; 2) que los antibiéticos
orales en el preoperatorio no enmascaran evi-
dencias de infeccién durante el periodo pos-
operatorio; 3) que los antibidticos orales permi-
ten el uso de drogas con amplio espectro anti-
bacteriano y baja absorcién, con lo cual se evi-
tan problemas por toxicidad sistémica; y 4) que
los antibiéticos nsados comiinmente para la an-
tisepsia intestinal en general tienen baja inci-
dencia e reacciones alérgicas. Por el contrario,
los que prefieren antibiGticos sistémicos para la
profilaxis argumentan: 1) gue esa ruta es la

tinica que provee alta concentracién de antibid-
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ticos en colon, peritoneo y pared abdominal en
el momento de la cirugia; 2) que con un corto
tratamiento preoperatorio con antibiéticos sis-
témicos es poco probable que se siembre 1a he-
rida con microorganismos antibidtico-resisten-
tes; 3) que esta via se asocia con menos com-
plicaciones gastrointestinales, y 4) que los anti-
bidticos sistémicos no han sido asociados con
recurrencia tumoral en la linea de sutura,

Aunque estas dos formas de profilaxis anti-
bidtica han sido vinculadas con el surgimiento
de gérmenes resistentes, esta complicacién ha
sido muy reducida en afios recientes, al com-
prenderse que solamente se requiere un corto
tratamiento con antibiéticos para brindar profi-
laxis adecuada. Tal como lo demostraron Ni-
chols y col.,!1%11% s6]o son necesarias tres dosis
de antibidtico oral con espectro apropiado con-
tra gérmenes colénicos para lograr una correcta
profilaxis. Keighley y Crapp®® vy Stone y col.'*
demostraron claramente que un tratamiento de
24 horas con antibidtico sistémico en el pre-
operatorio suministra profilaxis comparable a
la alcanzada cuando se continfia con antibiéti-
.cos durante 5 dias en el posoperatorio; de esta
manera se reduce la posibilidad de superpobla-
cion con microbios resistentes.

Como sucede con los antibidticos orales, los
sistémicos también tuvieron muchos defenso-
res precoces. No obstante, recién con las obras
cldsicas de Miles y col.!®® y Burke? se apreci6
que los antibidticos sistémicos debian adminis-
trarse antes de la contaminacién o durante ella
para que sean efectivos. Con este conocimien-
to, Bernard y Cole!” demostraron en 1964 gue
una combinacién de antibidticos con amplio
espectro contra las bacterias aerobias y anaero-
bias halladas en el tracto intestinal reducia sig-
nificativamente la incidencia de infeccién en
operaciones abdominales potencialmente con-
taminadas. Pese a que un estudio similar por
Karl y col.® (1966) no corroboré estos hallaz-
gos, Polk y Lopez-Mayor!'S publicaron en 1969
un trabajo confirmatorio de las observaciones
.de Bernard y Cole. En ese trabajo habia una in-
cidencia del 8% de infeccién de heridas des-
pués de cirugia electiva de colon sobre un total
de 54 pacientes que recibieron cefaloridina in-
travenosa, en comparacion con €l 30% de inci-
dencia de infeccidn de heridas entre 50 pacien-
tes que no recibieron antibidticos.

En la década siguiente a esos tres informes
se hicieron numerosos estudios en forma co-
rrecta, randomizados y prospectivos, que con-
firmaron la eficacia de los antibi6ticos sistémi-
cos para la profilaxis en cirugia del colon. Ade-
mds, varios trabajos compararon los méritos re-
lativos de diversos antibidticos sistémicos y
otros compararon antibidticos sistémicos y los
orales para profilaxis.. ‘
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Antes de hacer una revision de esos trabajos
presentaremos pautas para elegir un antibitico
para profilaxis sistémica; estdn resumidas en el
cuadro 13-7. En primer término, un antibidtico
sistémico ideal para profilaxis debe tener efec-
tividad especifica contra los patégenos que se
anticipan. Por esa razén, en cirugia de colon
los antibidticos sistémicos usados para profila-
xis deben tener amplia cobertura contra colifor-
mes aerobios y anaerobios col6nicos, especial-
mente B. fragilis. Ademds de tener amplio es-
pectro antibacteriano, los antibidticos usados
para profilaxis deben ser atéxicos y sélo rara
vez producirdn reaccién alérgica. Una de las
ventajas de la via de administracién sistémica
para profilaxis es que provee antibitico profi-
ldctico a la herida v a la superficie peritoneal
en el momento de la contaminacidn bacteriana
infraoperatoria. Un agente profildctico sistémi-
co ideal debe alcanzar excelentes niveles tisula-
res y tener una definida relacién tiempo-dosis,
de manera que la cronologia de administracién
dé por resultado el médximo nivel en tejidos en
¢l momento de la contaminacién. Asimismo,
un agente ideal no deberd ser uno de los anti-
biéticos de primera opcidén para el tratamiento
de infecctones instaladas. Finalmente, los anti-
biéticos usados para profilaxis deben ser relati-
vamente baratos.

Durante la década de 1970 no habia antibi6-
ticos que satisficieran todos estos requerimien-
tos. Antibiéticos tales como cloramfenicol,
clindamicina y aminoglucdsidos, que pueden
brindar un amplio espectro contra la microflora
coldnica, estan asociados con toxicidad signifi-
cativa y son drogas de primera opcién para el
_ tratamiento de infecciones severas, Por el con-
trario, las cefalosporinas de primera genera-
cién, relativamente atéxicas y que generalmen-
te no son de primera opcidn, suministran sola-
mente cobertura parcial contra los patégenos
reconocidos por generar infeccién de heridas
tras cirugia col6nica. Mds recientemente se han
convertido en antibidticos de eleccién para pro-
filaxis en cirugia de colon: cefotetan, cefoxitina
y las nuevas penicilinas de amplio espectro,
que proveen mas amplia cobertura antibacteria-
na y tienen baja toxicidad.

Como los coliformes aerobios, especialmen-
te E. coli y B. fragilis, estdn presentes en la ma-
yor parte de las heridas infectadas tras cirugia
electiva del colon, pareceria légico que los an-
tibidticos sistémicos que ofrecen amplio espec-
tro contra esos microbios sean los més efecti-
vos. Tomando en cuenta ese hecho, se analiza-
Ton los estudios prospectivos randomizados
efectuados en las décadas de 1960 y 1970, en
los cuales pacientes sometidos a cirugia electi-
va de colon recibieron solamente antibidticos
sistémicos. Estos datos fueron entonces subdi-

Cuadro 13-7. Cualidades de un antibidtico
sistémico ideal para la preparacidn del colon

Efectividad especifica contra los patégenos previstos
Toxicidad sumamente baja

Adecuada distribucion en los tejidos

Que no se trate de un antibidtico de “primera opcién”
Que raramente ¢¢ reacciones alérgicas

Bajo costo

vididos en aguellos en que los antibidticos sis-
témicos no protegen contra B, fragilis (cuadro
13-8) y aquellos en los que este microorganis-
mo fue cubierto por lo menos por uno de los
antibiéticos sistémicos utilizados (véase cuadro
13-9).

En 19 trabajos realizados durante este perio-
do, la tasa de infeccién de heridas para pacien-
tes que no recibieron profilaxis antibiética fue
del 39,7%. Desde 1969 hasta 1979 escasos es-
tudios con relativamente pocos pacientes em-
plearon cefradina,® penicilina™ o gentamici-
na?*, variando las tasas de infeccién desde 7 a
34%. No obstante se hicieron nueve estudios
que comprendian a 628 pacientes, para evaluar
cefalosporinas, cefalotina, cefaloridina y cefa-
mandol. En cuatro estudios en los cuales se usé
cefalotina intravenosa como tinico agente pro-
filactico para 168 pacientes, la tasa de infec-
cién fue del 26,8%.2%32°1L138 En comparacion,
cuando se usé cefaloridina en cinco trabajos, la
tasa combinada de infeccién de heridas fue del
12,99 497818116142 1 a dramdtica diferencia en
las tasas de infeccidn de heridas registrada en-
tre estas dos cefalosporinas con espectro anti-
bacteriano similar puede ser reflejo de diferen-
cias en la penetracion en tejidos. En compara-
cion, el 11,8% de incidencia de infeccién entre
119 pacientes que recibieron solamente cefa-
mandol sistémico puede ser explicado por el
espectro antibacteriano mds amplio de este
agente si se lo compara con la cefalotina o la
cefaloridina.!3%1#

A causa de la preocupacién por la toxicidad
se hicieron relativamente pocos estudios con
lincomicina, clindamicina, metronidazol o ami-
noglucdsidos sistémicos para profilaxis. No
obstante, en cada uno de los estudios en los
cuales se emplearon solamente antibidticos sis-
témicos con cobertura contra B. fragilis (véase
cuadro 13-9), la tasa de infeccién de heridas
fue del 12,1% o menos. 386888 1 .a tasa combi-
nada de 8,7% de estos cinco trabajos se compa-
ra favorablemente con el 10,7% de incidencia
de infeccién de heridas observado tras la profi-
laxis con antibidticos orales con cobertura con-
tra B. fragilis (cuadro 13-10) y conel 11,8% y
el 12,9% de tasas de infeccién registradas, res-
pectivamente, con cefamandol y cefaloridina
sistémica (véase cuadro 13-8).



Cuadro 13-8. Resultados de estudios en pa-
cientes que recibieron solamente antibidticos
sistémicos sin cobertura contra Bacteroides
fragilis como preparacion para cirugia electi-
va del colon

Estudios Pacientes  Infecciones
Antibidticos (N?) (Ne) (%)
Gentamicina i 4 34,1
Cefalotina 4 168 26,8
Cefaloridina 5 241 12,9
Penicilina 1 50 10,0
Cefamandol 2 119 11,8
Cefradina 1 13 7.3
TOTAL 14 632 17,4

En resumen, se advierte que pueden obtener-
se tasas de infeccidn del 7 al 12% con antibidti-
cos orales apropiados solamente o con antibié-
ticos sistémicos de amplio espectro que abar-
quen B. fragilis y tengan buena penetracién ti-
sular. S6lo se necesita un corto tratamiento con
antibidticos orales o sistémicos, que también
ayudard a evitar la aparicién de microorganis-
mos resistentes,

Aungue la conclusién de que las vias oral y
sistémica son igualmente eficaces en cirugia de
colon se basa en datos de muchos estudios
combinados, a la misma conclusion se llega
cuando son analizadas investigaciones indivi-
duales. Cuando se revisan estudios que involu-
cran solamente profilaxis por via oral podemos
arribar a las signientes conclusiones:

1. Los antibibticos orales cuyo especiro no
alcanza a B. fragilis no reducen la incidencia
de infeccidn.!!3i116.152

Cuadro 13-9. Resultados de estudios en pa-
cientes que recibieron solamente antibidticos
sistémicos con cobertura contra Bacteroides
fragilis como preparacion para cirugia electi-
va del colon

Estudios Puaclentes Infecciones
Antibidticos (N2) {N%) (%)
Lincomicina 1 33 12,1
Lincomicina + amino- 2 45 8,9
glucésido*®
Metronidazol + amino- 2 60 6,7
glucdsidot
TOTAL : 5 138 8,7

* Gentamicina en 1 estudio, tobramicina en 1 estudio.
¥ Gentamicina en | estudio, kanamicinz en 1 estudio.
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2. Los antibidticos orales con cobertura con-
tra B. fragilis reducen significativamente la in-
cidencia de infeccién, en comparacién con los
COD'IO]CS.%‘SZ‘(’?‘%‘QO‘”‘107’1 16,152

3. Los antibiéticos orales con espectro contra
B. fragilis reducen significativamente la inci-
dencia de infeccidn de heridas, si se la compara
con los agentes orales sin cobertura contra ese
microorganismo_L]6,145a,!51.152

Cuando se analizan los trabajos que involu-
cran solamente antibidticos por via sistémica
para la profilaxis arribamos a las siguientes
conclusiones:

1. La mayoria de los estudios (aungue no to-
dos) que involucran cefalosporinas de primera
generacién —cefalotina, cefaloridina, cefalozina
y cefradina— demostraron que esios agentes re-
ducen significativamente la tasa de infeccién
de heridas si las comparamos con los contro-
les 3391115116 Empero, los trabajos de Evans y
Pollock® y de Burdon v col.® no confirman ta-
les datos.

2. La cefalosporina de segunda generacién
cefamandol, que protege sélo parcialmente
contra B. fragilis, no ha demostrado mayor efi-
cacia que la cefalotina, cefazolina o cefaloridi-
na para la prevencién de infeccién de heridas
después de cirugia electiva de colon, 3142

3. Las investigaciones que usaron antibiéti-
cos sistémicos con cobertura contra B, fragilis,
incluyendo cefotetano, cefoxitina y las nuevas
penicilinas de amplio espectro como la pipera-
cilina demostraron uniformemente que esta for-
ma de profilaxis sistémica reduce significativa-
mente la tasa de infeccién de heridas, si la
comparamos con los controles, 7478157

4. Los trabajos comparativos entre cefoxitina
y antibiéticos de primera opcién con respecto a
las cefalosporinas mas nuevas y penicilinas de
amplio espectro no demostraron ninguna venta-
ja de un régimen sobre otro ¥

Se hicieron muchos otros estudios para de-
terminar cudl de las dos vias, oral o sistémica,
es la preferible para profilaxis. La revision de
estos trabajos sugiere que ambas vias son acep-
tables y que las diferencias de opinién en este
tema generalmente pueden explicarse por el
anilisis de los regimenes antibidticos especifi-
cos usados en cada estudio. Por ejemplo, Po-
llock ¥ col.''® demostraron que la tasa de infec-
ci6n de heridas tras la administracién de cefa-
loridina sistémica (9,4%) era significativamen-
te menor que la observada con el uso de neomi-
cina-ftalilsulfatiazol por via oral (30,2%). No
obstante, cuando se agregaba a la neomicina-
ftalilsulfatiazol un agente con cobertura contra
B. fragilis, tetraciclina, esta combinacién por
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Cuadro 13-10. Resultado de estudios sobre ci-
rugia electiva del colon, 1969-1980

Estudios  Pacientes Infecciones
Antibisticos (N2) (N?) (%)
Sin cobertura contra Bacteroides fragilis
Ninguno 19 749 39,7
Oral 16 692 308
Sistémico 14 632 17.4
Oral + sistémico 2 62 16,1
Con cobertur_a‘contra Bacteroides fragilis
Oral 19 910 10,7
Sistémico S5 138 8.7
Oral + sistémico¥ 6 331 7,6
Oral + sistémico 2 75 4,0
+ tépico '
Oralt + tépico 5 208 2,9

* En ¢inco de estos seis estudios, el antibiético sistémico fue una cefalospori-
na. . .

1 En uno de estos ¢inco estudios, los antibidticos orales fueron bacitracina mds
neomicina.

v

via oral demostré ser superior a la cefaloridina
‘sistémica. De manera semejante, Condon y
col.*? demostraron que la combinacién oral de
neomicina y eritromicina base es significativa-
mente mejor que la cefalotina sistémica; en
cambio, Lewis v col.”s no lograron demostrar
- ninguna diferencia significativa en la tasa de
infeccién de heridas al comparar esta combina-
cion oral con la cefaloridina.

Keighley y col.® hicieron el primero de tres
estudios en los cuales fueron administrados
los mismos antibidticos, kanamicina mas me-
tronidazol, por via oral o sistémica. Estos aun-
tores recomendaron la via sistémica porque
daba por resultado menos infecciones y tam-
bién menos complicaciones. Sin embargo, los
hallazgos de este estudio deben ser cuestiona-
dos porgue la incidencia de infeccién de heri-
das después de la administracién oral de me-
tronidazol mas un aminoglucésido era signifi-
cativamente superior a la comunicada en otras
series y la alta incidencia de microbios resis-
tentes y enterocolitis seudomembranosa tras la
profilaxis con antibidticos orales podria deber-
se a la mayor duracién del tratamiento con an-
tibidticos recibido por los pacientes de este
grupo. Un afio mas tarde fue publicado otro
estudio con los mismos dos antibi6ticos admi-
nistrados por via oral o-sistémica;'™ sin em-
bargo, en este trabajo las tasas de infeccién
fueron casi idénticas en las vias de administra-
cién oral {17%) v sistémica (16%). El tercer
trabajo'é que 'empleé los mismos antibidticos

- en dos diferentes vias de administracién aplicé -

una combinacién de neomicina-metronidazol.
Este trabajo tampoco demostré diferencias en
la tasa de infecci6n segiin las diferentes vias:
oral (13%) y sistémica {10%).

Dos estudios més recientes, que compararon
las vias de administracidn y sistémica de agen-
tes con espectro contra aerobios y anaerobios
mostraron resultados antagénicos.’*'4* Figue-
ras-Felip y col.™ compararon neomicina-eritro-
micina base por via oral con gentamicina-me-
tronidazol por via sistémica. La infeccién de
heridas fue significativamente menor con el ré-
gimen oral (9% vs. 35%). En el estudio de
Weaver y col.’® se comparé la neomicina-eri-
tromicina base oral con ceftriaxona-metronida-
zol sistémica. En este trabajo fueron identifica-
das significativamente mds infecciones de heri-
das con la via oral (41% vs. 10%). En conse-
cuencia, la revision de la literatura no ofrece
consenso en cuanto a cudl via de administra-
cidn, oral o sistémica, es mejor para profilaxis
en cirugia del colon.

Otro tema surgido de diversos trabajos es si
la combinacién de antibidticos orales y sistémi-
cos es mejor que cualquiera de estas dos vias
por separado. Teéricamente, este tema seria di-
ficit de aclarar porque un estudio de este tipo
requeriria gran cantidad de pacientes para de-
mostrar una reduccién significativa de por lo
menos 7 a 12%, alcanzada con los regimenes
orales o sistémicos actualmente disponibles.
Pollock. y col.S demostraron que la combina-
cién de neomicina-ftalilsulfatiazol oral mas ce-
faloridina sistémica produce significativamente
menos infecciones de heridas que el régimen
oral solo (30,2%). Sin embargo, los pacientes
de estos autores gue recibieron solamente pro-
filaxis sistémica con cefaloridina tuvieron una
tasa de infeccidn del 9,4%, lo cual indica que la
combinacién oral de neomicina vy fralilsulfatia-
zol —que no provee cobertura contra B, fragi-
lis~ no afiade proteccién. alguna ademds de la
lograda con cefaloridina sistémica sola. En este
mismo andlisis fue comparada la combinacién
por via oral de tetraciclina-neomicina-ftalilsul-
fatiazol mds cefaloridina sistémica, con tetraci-
clina-neomicina-ftalilsulfatiazol por via oral
solamente, Esta combinacion oral fue tan efec-
tiva (no hubo infecciones entre los 27 pacientes
estudiados) que la adicién de cefaloridina no
podria considerarse ventajosa.

En forma similar, Barber y col.® no pudie-
ron demosirar que la adicién de gentamicina-
clindamicina sistémica a neomicina-eritromici-
na base por via oral fuese mejor que el régimen
oral solo. Empero, 1a cantidad de pacientes de
esta investigacién era reducida y, aunque la
combinacién de antibidticos orales y sistémicos
dio una tasa de infeccion del 7% en compara-
ciémrcon el 11% de incideficia con profilaxis .
oral sola, la diferencia no era estadisticamente
significativa. En el estudio realizado en la Ad-
ministracion Nacional de Veteranos, Condon y
col.*® no demostraron ventaja alguna en la adi-



cién de cefalotina sistémica a la combinacién
neomicina-erifromicina base por via oral. Este
trabajo incluyé a 1.082 pacientes y dio por re-
sultado una tasa de infeccién del 8% con el ré-
gimen oral y del 6% cuando se le afiadia cefalo-
tina. Una posible explicacién por la falia de
efectos del antibidtico sistémico agregado pue-
de ser que la cefalotina no protege contra anae-
robios y alcanza reducido nivel tisular. Como
resultado, esta cefalosporina de primera genera-
cién no resulta un agente profildctico efectivo.

En contraposicién con estos trabajos, Stone
y col.'* demostraron que el agregado de cefa-
zolina sistémica (que alcanza excelente nivel
en tejides) a la neomicina-eritromicina base
oral da una tasa de infeccién de heridas signifi-
cativamente menor (6%), que al usar solamente
el régimen oral (15%). Una posible explicacién
para este hallazgo es que la tasa de infeccion
del 15% observada con neomicina-eritromicina
base oral en este estudio es mds alta que la del
9% registrada en otras series (ver cuadro 13-5).
Resiiltados similares fueron comunicados con
- cefazolina,'™ ticarcilina,'™ cefoxitina, ™% y con
la combinacién de cefradina mds gentamici-
na.® Sin embargo, en cada uno de estos estu-
dios-la tasa de infeccién de heridas alcanzada
con ‘el régimen oral solo (18 a 35%) fue mds
elevada que la comunicada en distintas series.
Por el contrario, la poblacién de pacientes de
estos estudios parece ser comparable y podria
haber representado un grupo de pacientes de al-
to riesgo.

Jagelman y col.® identificaron a la obesidad
¥ la duracidén de la operacién como factores
que influyen sobre la efectividad de los antibié-
ticos profildcticos en cirugia del colon. Kaiser
y col.®¥ hallaron asimismo que los procedi-
mientos quirtirgicos de mds de 4 horas de dura-
cién se asociaban con mayor riesgo de infec-
cién. En esta forma, como algunos estudios han
sugerido beneficios por adicién de antibiéticos
sistémicos a los orales para profilaxis en ciru-
gia del colon, la combinacidn tal vez pueda ser
recomendada en ciertas situaciones de alto ries-
go. Los pacientes que pueden beneficiarse reci-
biendo profilaxis antibidtica oral y sistémica
incluyen: 1} inmunosuprimidos, 2) obesos'y 3)
sometidos a procedimientos prolongados. En
esta dltima situacion puede estar indicada una
segunda dosis intraoperatoria de antibiéticos
sistémicos. Empero, este régimen sugerido no
fue comprobado en pacientes sometidos a ciru-
gia de colon.

PROFILAXIS TOPICA

La tercera via de administracién posible para

“aritibiéticos profil4cticos en cirugia facultativa ™
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““del colon es la aplicacién tdpica directa de anti-
bidticos en la herida o en la cavidad peritoneal,
durante la operacién. Aunque la via tdpica para
profilaxis tiene la desventaja tedrica de que no
afecta a la microflora colénica y que no sumi-
nistra niveles tisulares de antibidtico hasta des-
pués de producida la contaminacién, los datos
clinicos y de laboratorio han sustentado el con-
cepto de administracién tépica de antibidticos
profildcticos.” A fines de la década de los 60 y
principios de los 70 se realizaron numerosos
estudios correctamente controlados, prospecti-
vos y aleatorios sobre el uso de antibidticos 16-
picos profilacticos que aparecieron en la litera-
tura. Noon y col. demostraron que la irrigacién
peritoneal y de la herida con kanamicina y ba-
citracina reducia significativamente la inciden-
cia de infeccidn de heridas en pacientes con
perforacién visceral.''? Ulteriores estudios por
Brockenbrough y Moylen?!' en pacientes con
heridas contaminadas y los de Stone y Hester!#
en pacientes sometidos a laparotomia de emer-
gencia confirmaron estos hallazgos iniciales.
La eficacia de antibiéticos tépicos para la pre-
vencion de infeccidn de heridas en el posopera-
toric fue demostrada claramente también en
pacientes de apendicectomia y otras operacio-
nes gastrointestinales_ﬁ,'!,14,50,98,105.1l3_126,k45

La via tépica tiene una cantidad de ventajas
tedricas sobre la profilaxis por antisepsia intes-
tinal o sistémica. Primero, con la via topica
pueden alcanzarse concentraciones de antibi6-
ticos sumamente altas en los tejidos circundan-
fes v en el espacio muerto de una herida, Ale-
xander y Alexander' mostraron que la concen-
tracion de antibidticos administrados en forma
topica supera ampliamente a la que puede obte-
nerse mediante 6ptima administracién parente-
ral. Alexander y col.? demostraron también que
el liquidoe que se acumula en heridas quinirgi-
cas pierde progresivamente la capacidad de op-
sonizar bacterias para fagocitosis y destruccidn
por neutrofilos normales. El hecho de que la
via topica sea superior a la sistémica en cuanto
a proveer concentraciones significativas de an-
tibidticos en el liquido tisular, dentro del espa-
cio muerto de la herida, resulta un factor im-
portante en favor de esta via para la profilaxis.
A pesar de que solamente una vez —durante la
operacién— puede ser rociado o irrigado o insti-
lado un antibidtico en una herida quirirgica, la
evidencia experimental sugiere que pueden
quedar concentraciones significativas de anti-
biéticos en la herida durante un tiempo prolon-
gado.” Pese a esta observacion, la administra-
cidn de antibidticos tdpicos no fue asociada
con el enmascaramiento de posteriores infec-
ciones de heridas o con el desarrollo de mi-
croorganismos resistentes. La via topica permi-
te también ¢l uso de antibidticos sistémicos 16-
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xicos altamente efectivos y no absorbibles y
evita el uso de antibiticos de primera opcidn.
Esta via tiene las ventajas adicionales de evitar
la siembra de Ia herida con microbios resisten-
tes y da muy baja incidencia de complicaciones
alérgicas o gastrointestinales, sin mostrar aso-
ciacion con recidiva de tumor en la linea de su-
tura,

A pesar de que los antibidticos tépicos han
demostrado ser adecuados como forma vnica
de profilaxis antibidtica en pacientes con apen-
dicitis aguda 5410512614 perforacidn de visce-
ras''? y traumatismo abdominal,'*® como tam-
bién en cirugia géstrica,”® biliar, ''* y vascular
periférica,!'* los cirujanos han sido reacios a
usar antibidticos tépicos como medio Unico de
profilaxis en pacientes de cirugia facultativa
del colon. Como resultado de esto, en los estu-
dios que trataron especificamente sobre el tema
de los antibiéticos tdpicos en cirugia del colon
los pacientes recibieron asimismo profilaxis
con antibidticos orales y algunos incluso anti-
bidticos sistémicos.

~ . Bl primer trabajo prospectivo y randomizado
acerca del papel de los antibidticos t6picos en
cirugia del colon fue publicado por Nash y
Hugh en 1967.7% Aunque este estudio es dificil
de evaluar porque se usaron otras vias de admi-
nistracién de antibiéticos y porque fueron in-
cluidos algunos pacientes sometidos a interven-
ciones coldnicas de emergencia sin preparacién
mecénica del intestino, cabe sefialar que sola-
mente 1 paciente sobre 36 (3%) que recibieron
ampicilina tdpica experimenté infeccién de he-
rida, En estudios ulteriores por Andersen y
col.,” Pollock y col.''®* y Mehigan y col.,'™ los
pacientes que recibieron antibiéticos tépicos
también los recibieron por via oral o sistémica.
En estos trabajos la tasa de infeccién de heridas
fue del 2,9% entre 208 pacientes que recibieron
antibidticos orales mds tdpicos y del 4% entre
75 pacientes que recibieron antibidticos por las
tres vias (ver cuadro 13-10). Dos trabajos mas
recientes®>!33 examinaron también el rol de la
profilaxis con antibidticos tépicos en cirugia
del colon. En la investigacién de Juul y col.®
se agregd ampicilina tépica a ampicilina més
metronidazol, intravenosa. La tasa de infeccién
de heridas fue similar en ambos grupos: 10%.
En el trabajo de Salvati y col.,'3* todos los pa-
cientes recibieron antibidticos orales y sistémi-
cos ¥ la tasa general de infeccién fue del 2%.
En ese marco, ¢l agregado de ampicilina tépica
© kanamicina intraperitoneal, 0 ambas a la vez,
no mejord la tasa de infeccidn, de por sf baja.

Aunque la cantidad de pacientes de estos es-
tudios sobre antibidticos tépicos no fue tan
grande como en los estudios sobre antibiéticos
orales o sistémicos, las tasas de infeccion de
heridas del 2 al 4% alcanzadas cuando los pa-

cientes recibieron antibidticos orales o intrave-
nosos en el preoperatorio y antibiéticos tépicos
intraoperatorios es significativamente mds baja
que la lograda con antibidticos orales solamen-
te (8,7%) o con una combinacién de antibidti-
cos orales y sistémicos (7,6%) (ver cuadro 13-
10). Estas observaciones parecen justificar el
uso de antibidticos tépicos como agente profi-
lactico adicional, solamente en las situaciones
de alto riesgo antes mencionadas.

Que la profilaxis tdpica sea realizada con an-
tibidticos o antisépticos es también tema de
discusidén. Los antibidticos mas usados para
profilaxis tdpica son: ampicilina, bacitracina,
cefaloridina, kanamicina, neomicina, polimixi-
na y diversas combinaciones de estos agentes.
Los agentes antisépticos mds frecuentemente
utilizados incluyen: clorhexidina, iodo-povido-
na v noxitiolina. De estos agentes antisépticos,
solamente el iodo-povidona demostré suminis-
tro de profilaxis suficiente en estudios contro-
lados sobre pacientes con apendicectomia u
otros procedimientos abdominales.®453137 En
estudios comparativos, Ia ampicilina demostré
ser significativamente mejor que la clorhexidi-
na,'* noxitiolina,'® y una combinacién de pe-
nicilina y sulfadiazina.’* No obstante, investi-
gaciones por Pollock y col. mostraron que la
cefaloridina tépica es superior a 1a ampicilina y
al iodo-povidona.!'»t® No se efectuaron traba-
jos comparativos entre cefalosporinas y combi-
naciones que usen neomicina, kanamicina o
polimixina ms bacitracina para profilaxis tépi-
ca. Sin embargo, cualquiera de estos regimenes
minimiza el problema potencial de las reaccio-
nes alérgicas que se observan mas frecuente-
mente con la ampicilina. Entre las cefalospori-
nas, la cefaloridina tiene la ventaja de su uso
sistémtico infrecuente debido a su potencial ne-
frotoxicidad, evitada cuando se la emplea por
via tépica. En consecuencia, los antibidticos
gue actualmente parecen ser los mds adecuados
para su uso tépico incluyen: cefaloridina y tam-
bién kanamicina, neomicina o polimixina com-
binadas con bacitracina.

RECOMENDACIONES

Una cantidad de factores han sido vincula-
dos con aumento del riesgo de infeccién de he-
ridas tras los procedimientos quirdrgicos electi-
vos. Varios factores mostraron que alteran la
resistencia del huésped, incluyendo: 1) edad
avanzada; 2) malnutricién; 3) inmunosupresion
por esteroides, drogas citotéxicas o radiotera-
pia; 4) obesidad, y 5) ciertas situaciones como
cancer, insuficiencia renal, cirrosis, diabetes,
quemaduras graves y traumatismos multi-
ples.>1%! Ademads de estos factores que afectan



1a resistencia del huésped, varios otros factores
de la preparacion preoperatoria y el manejo in-
traoperatorio de pacientes sometidos a cirugia
electiva demostraron también ser importantes
en el ulterior desarrollo de infeccidn de heri-
das. Los factores preoperatorios asociados con
alta incidencia de infeccidn incluyen: 1) inter-
nacién preoperatoria prolongada; 2) fracaso en
la erradicacion de una infeccién remota; 3) in-
correcta preparacion de la piel, y 4) afeitado
con navaja més de 24 horas antes de la opera-
cidn.** Los factores del manejo operatorio
que fueron relacionados con tasas de infeccidn
mas altas incluyen: 1) operacién prolongada; 2)
ostomia sacada a través de la incision; 3) dre-
naje sacado a través de la incisién, vy 4) conta-
minacién significativa de la herida durante la
operacién, ** De los muchos factores asocia-
dos con mayor riesgo de infeccién, el grado de
contaminacion al final de una intervencién qui-
riirgica probablemente sea el mas importan-
te #4013 Se ha estimado que la presencia de
10® ‘microorganismos en la herida durante el
" momento del cierre se vincula con una tasa de

infeccién 35 veces mayor que cuando no se

aislan microbios.

Un principio esencial para la prevencién de
infecciones en cirugia de colon es evitar la con-
taminacién del peritoneo y de la herida quirtir-
gica por el contenido del colon. Nunca serd de-
masiado destacar la importancia de aislar el si-
tio de anastomosis del resto de la cavidad ab-
dominal y de la herida con gasas, packs y cam-
pos. Ademds, todos los instrumentos y guantes
contaminados deben ser descartados antes de
proceder al cierre de la herida abdominal.”” Di-
neen* sefialé también la importancia de lograr
la correcta hemostasia y de evitar los hemato-
mas en heridas, que pueden minimizarse me-
diante el uso de drenajes aspirativos cerrados.
La importancia de realizar anastomosis intesti-
nal con suturas inversoras y sin tension en Ia li-
nea de sutura fue demostrada en investigacio-
nes clinicas y experimentales por Goligher y
col.% e Irkin y Goligher.” Estos principios son
de fundamental importancia para prevenir in-
fecciones tras cirugia del colon v el cirujano no
debe olvidarlos al utilizar profilaxis con anti-
bidticos.

El uso indiscriminado de antibidticos daria
por resultado el surgimiento de microbios anti-
biético-resistentes, sobreinfeccién, toxicidad

- por antibidticos y reacciones de hipersensibili-
dad.® Con el fin de minimizar estas complica-
ciones, los antibidticos para profilaxis adminis-
trados por via oral o sistémica deben darse du-
rante solamente 24 a 48 horas en los pacientes
de cirugia colénica facultativa o programada.
El uso mds prolongado de antibidticos profilac-
ticos no se puede justificar y sigue siendo el
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principio mis frecuentemente ignorado, Para
que los antibidticos sistémicos profildcticos
sean efectivos deben ser administrados antes o
durante la operacion, con el fin de lograr maxi-
mos niveles tisulares en el momento de la con-
taminacidn,

En el cuadro 13-11 se presentan los antibid-
ticos que pueden recomendarse para profilaxis
en cirugfa de colon. Cuando se administran du-
rante sdlo 24 horas del preoperatorio, la combi-
nacién de eritromicina base o tetraciclina con
neomicina {0 kanamicina} resulta segura y
efectiva para reducir la microflora colénica. A
pesar de su efectividad contra B. fragilis, no
puede recomendarse el metronidazol por su to-
xicidad. Los regimenes antibiéticos orales que
combinan ftalilsulfatiazol o bacitracina con un
aminoglucésido no son tan efectivos para con-
trolar la flora colénica como la combinacién de
eritromicina base con un aminoglucésido; por
ello, no podemos recomendar ftalilsulfatiazol
mads bacitracina para la antisepsia intestinal.

Para la profilaxis sistémica en cirgia de co-
lon probablemente deban evitarse —~pese a su
probada eficacia— agentes como la gentamicina
y el metronidazol, que son antibidticos de pri-
mera linea para el tratamiento de infecciones
severas. Las cefalosporinas de segunda genera-
cién cefoxitina y cefotetan, que suministran
proteccién contra aerobios y anaerobios, son
antibidticos sistémicos de eleccién para profila-
xis en cirugia del colon. La cefalotina no puede
ser recomendada entre otras cefalosporinas pa-
ra profilaxis en cirugia coldnica por su falta de
eficacia. A pesar de su efectividad, la cefalori-
dina debe ser evitada porque fueron desarrolla-
das nuevas cefalosporinas y cefamicinas con
espectro antibacteriano més amplio y menos
toxicidad. La cefalozina alcanza buenos niveles
tisulares y da baja tasa de infeccidn cuando se
combina con agentes orales;'* empero, no se
hicieron estudios utilizando cefazolina como

Cuadro 13-11. Antibidticos recomendados
para profilaxis en cirugia del colon

Antibidticos orales
Eritromicina + Aminoglucdsido®

o
Tetraciclina + Aminoglucésido*

Antibioticos sistémicos
Cefalosporina T

o
Penicilina de amplio espectrof

Antibidticos tépicos
Aminoglucdsido® o Polimixina + Bacitracina

* Neomicina o kanamicina.
F Cefoxitina o cefotetane.
¥ Ticarcilina o piperacilina.
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agente Unico para la profilaxis en cirugia facul-
tativa del colon. El cefamandol demostré dar ta-
sas de infeccién tan bajas como las de la cefalo-

ridina {12%); sin embargo, con antibiéticos de

primera linea y con cefoxitina fueron obtenidas
tasas mds bajas (9%). Las penicilinas de amplio
espectro como la ticarcilina y la piperacilina,
que cubren contra aerobios y anaerobios, tam-
bién pueden ser antibidticos apropiados para
profilaxis sistémica en cirugfa de colon.

Entre los antibiéticos y agentes antibacteria-
nos topicos, la cefaloridina demostré ser supe-
rior a la ampicilina, la penicilina-sulfadiazina y
¢l iodo-povidona. También demostraron ser
agenles tépicos efectivos diferentes combina-
ciones de kanamicina, neomicina, polimixina y
bacitracina. La combinacién de kanamicina,
neomicina o polimixina con bacitracina provee
un espectro antibacteriano muy amplio. No
obstante, las combinaciones de estos antibi6ti-
cos no amplian significativamente la cobertura;
consecuentemente, no se recomiendan triples
~ combinaciones de antibiéticos.

- La irrigacién intraperitoneal tépica con ami-
noglucésidos fue vinculada con depresién res-
piratoria, Empero, cuando en un estudio pros-

pectivo y randomizado fueron empleadas dosis-

adecuadas, la depresién respiratoria ocurrid
con igual frecuencia en pacientes que recibie-
ron kanamicina intraperitoneal que en los irri-
gados con suero fisiolGgico.”! Los antisépticos
clorhexidina y noxitiolina no pueden ser reco-
mendados porque las investigaciones clinicas
no han logrado demostrar ninguna disminucién
en la infeccidn de heridas cuando estos agentes
fueron comparados con suero fisiolégico. A pe-
sar de que el iodo-povidona demosiré que re-
duce la incidencia de infecciones, tampoco se
recomienda este agente por su potencial toxici-
dad y porque un ensayo comparativo demostré
que la cefaloridina es mas eficaz.!’”

Sobre la base de los datos presentados pue-
den hacerse las siguientes recomendaciones
acerca del uso de antibidticos en cirugia de co-
lon:

1. En operaciones electivas o programadas
en pacientes de bajo riesgo resultan apropiados
antibidticos orales o sistémicos.

2. En operaciones electivas en pacientes de
alto riesgo, las opciones incluyen la combina-
cién de efectivos antibidticos orales y sistémi-
cos o el agregado de antibidticos topicos.

En operaciones de emergencia, en las cuales
no es posible la administracién de antibiéticos
orales en el preoperatorio, la mejor proteccién
contra infecciones la provee una combinacién
de antibidticos sistémicos efectivos y antibidti-
cos tdpicos intraoperatorios.

Cuadro 13-12. Preparacion del colon con
neomicina-eritromicina base

Dia 3, preopera-
torio:

Dieta pobre en residuos

Bisacodilo, 1 cipsula por via oral a las 6
de la tarde

Continuar con dieta pobre en residuos

Sulfato de magnesio, 30 ml de solucién
al 50% (15 g), por via oral a las 10 de
la mafiana v a las 2 de la tarde

Enemas con suero fisiolégico (técnica
de las 3 posiciones) al anochecer hasta
que el retorno del liquido sea claro

Dieta con liquidos claros; si fuese nece-
sario, suplementar con liguidos intra-
venosos

Sulfato de magnesio, 30 ml de solucién
al 50% (15 g} por via oral, a las 10 de
la mafiana v a las 2 de la tarde

No se aplican enemas

Neornicina, | g, y eritromicina base, | g,
porviaoralalal delatarde,2 dela
tarde y 11 de la noche

Operacion programada para las § de la
mafiana

Evacuacién del recto a las 6 de la mafia-
na

Dia 2, preopera-
torio:

Dia 1,.preopera-
torio;

Dia de a opera-
cifn:

El régimen de preparacién del colon con
neomicina-eritromicina base desarrollado por
Nichols y col.'"” es el método mds usado en la
actualidad. Produjo excelentes resultados en in-
vestigaciones clinicas y hoy en dfa es el estdn-
dar con el cual deben compararse otros antibid-
ticos. En el cuadro 13-12 se presenta este régi-
men.

A pesar de los abundantes datos acerca del
uso de antibidticos en cirugia de colon, todavia
restan varias preguntas por contestar, objeto
necesario de futuras investigaciones. Primero,
un estodio comparativo entre neomicina-eritro-
micina base y neomicina-tetraciclina por via
oral podria determinar cudl de estas combina-
ciones es mas eficaz. Segundo, las investiga-
ciones deberan intentar determinar si una se-
gunda dosis intraoperatoria de antibidticos sis-
témicos puede reducir la tasa de infeccién en
operaciones prolongadas y otras situaciones de
alto riesgo. Tercero, deben hacerse investiga-
ciones comparando cefaloridina tépica con una
solucién tépica de aminoglucésido-bacitracina.
Finalmente, deberdn disefiarse estudios para
determinar si los antibidticos tépicos solos o la
combinacidn de antibiéticos orales y sistémicos
generan una tasa de infeccién igual o menor al
3-4% logrado con la combinacién de antibi6ti-
cos orales y tépicos. Aunque la profilaxis con
antibidticos demostrd ser 1til en cirugfa de co-
lon, el cirujano no debe olvidar los importantes
principios del buen manejo de los tejidos, he-
mostasia y evitar la contaminacién intraopera-
toria,
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