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RESUMEN

OBJETIVO: Determinar la microbiologia y la prevalencia de cultivos de bilis positivos en la Colecistitis
Aguda (CA).

METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION: Serie de casos consecutivos anidados en una cohorte

RESULTADOS: Se han incluido 196 pacientes con un promedio de edad de 46,5 afios (DE+ 14,735
anos) distribuidos por género en 88 pacientes del género femenino (44,9%) y 108 del género
masculino (55,1%). El promedio de leucocitosis fue de 10.000 x mm?® con desvio izquierdo (80%
de segmentados promedio). La prevalencia de cultivos positivos durante la CA fue de 64 pacientes
(82,65%). ElI germen mas cultivado fue la E. Coli en 28 pacientes con (43,75 %). En la sensibilidad
del antibiograma, amoxicilina y Acido clavulanico presenta 53,12% de resistencia cuando estan
asociadas y 25,56% cuando se usa amoxicilina sola. La amikacina, ceftriaxona, cefepime, imipemen,
cloranfenicol, ciprofloxacina, cotrimoxazol y gentamicina tienen sensibilidad superior al 50%. En las
formas edematosas el cultivo fue de 19,7%, hidrops vesicular 31,25%, en piocolecisto el porcentaje
de cultivos positivos fue de 50% y en abscesos retrovesiculares fue de 79,16%.

CONCLUSIONES: La prevalencia de cultivo positivo en CA es de 32,65% con la E. Coli como germen
mas frecuente. La eleccion del antibidtico debe estar basada en el conocimiento de la microbiologia
del Hospital y de la sensibilidad determinada por los cultivos y antibiograma.

PALABRAS CLAVE: Colecistitis Aguda, Microbiologia.

ABSTRACT
AIM: To determine the microbiology and prevalence of positive bile culture un acute Cholecystitis.
RESEARCH METODOLOGY: Consecutive case series nested in a cohort

RESULTS: 196 patients with a mean age of 46,5 afios (DE+ 14,735 anos) were included, distributed by
gender 88 female patients (44,9%) and 108 male patients (55,1%). The mean leukocytosis was 10.000 x
mm?3 with 80% of neutrophils. The prevalence of positive bile culture in AC was in 64 patients (32,65%).
The most cultivated germ was E. Coli in 28 patients (43,75 %). In the sensitivity of the antibiogram
amoxilin with clavulanic acid shows 53,12% of resistence and when is used amoxicillin alone is
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25,56%. Amikacin, ceftriaxon, cefepim, imipemen, chloranphenicol, ciprofloxacin, cotrimoxazole and
gentamicin have sensitivity greater to 50%. In edematous AC the positive culture was 19,7%, hydrops
gallblader 31,25%, in piocolecyst 50% and in retro gallbalder abscess was 79,16%.

CONCLUSIONS: The prevalence positive bile culture was 32,65% with E. Coli as the most frequent
germ. The choice of antibiotic should be based on the knowledge of the hospital’s microbiology and
the sensitivity determinated by cultures and antibiogram.

KEY WORD: Acute Cholecystitis, microbiology
INTRODUCCION

La enfermedad litidsica vesicular (ELV) es una
de las causas mas importantes de internacion y
por ende de practica quirdrgica en un servicio de
cirugia, involucrando entre el 50 y el 70% de las
cirugias electivas®s. En el 95% de los casos la
etiologia es litiasica'.

La Colecistitis Aguda (CA), como forma de
presentacién inicial, se ve en el 10 al 15% de
todos los pacientes con ELV'. Por otro lado, la
CA, como complicacién de la ELV, acaece en
cerca del 15 al 26% de estos?®.

Entonces al ser la colecistitis aguda (CA) la
principal complicacién de la enfermedad litiasica
vesicular, es la colecistectomia laparoscépica
(CL) la forma de tratamiento, de preferencia en
las primeras 72 horas de iniciada la clinica'?,
establecida asi desde 1993 por los institutos
Nacionales de Salud de los Estados Unidos®.

Ademas de la colelitiasis como factor de riesgo de
la CA, se describen la raza indigena (Mapuches),
probablemente debido a la excrecidon aumentada
de colesterol determinada por la influencia
genética indigena. Por otro lado, la obesidad,
pérdida de peso >5 kg por mes, alcoholismo,
multiparidad y el género femenino'.

Uno de los puntos mas discutidos y debatidos
en el manejo de la CA es el uso de antibiéticos
toda vez que el evento primario es mecanico.
Entonces el grado de duracion de la obstruccién,
determinara la severidad de la CA y que solo
posteriormente, en fases tardias, se desarrolla
empiema o piocolecisto en el 20% de los
casos'’. De acuerdo a las guias de Tokyo el uso
de antibidticos para cubrir Gram (-) y anaerobios
es la forma de proceder, antes de la cirugia,
terminando su uso junto con la colecistectomia,
toda vez que prolongar su uso no se asocia a
mejoria clinica®.
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Usualmente la bilis es estéril y se describe entre
el 9 al 20% de cultivos positivos en el curso
de la colecistectomia laparoscopica por ELV,
aumentando hasta el 35 al 65% en formas
agudas’213,

Si bien el evento primario es mecanico, la base
racional del uso de antibiéticos en CA es limitar
la respuesta inflamatoria local y sistematica
antes de la CL, sobre todo porque los resultados
de cultivos de bilis no estaran disponibles
inmediatamente, sino hasta 72 horas después
de la cirugia. La mayor parte de los gérmenes
aislados son enterobacterias como la E. Coli
y Klebsiella sp. La eleccion del antibiético no
solo debe ser basada en guias clinicas, sino en
la severidad del cuadro de CA, la historia clinica
del paciente, historia de consumo de antibioticos
previos o crénicos, y fundamentalmente en los
patrones de susceptibilidad de antibiéticos',
por lo que es muy importante conocer la base
microbiolégica de cada hospital a fin de dirigir el
antimicrobiano de manera adecuada.

Por lo tanto, el objetivo primario de este trabajo
es determinar la microbiologia y la prevalencia de
cultivos positivos de bilis en la CA en un hospital
latinoamericano (La Paz — Bolivia).

MATERIAL Y METODO

Disefno: Serie de Casos Prospectiva anidada en
una Cohorte.

Poblaciéon: Pacientes mayores de 18 afios,
sin exclusion de género, con patologia litiasica
vesicular aguda sin compromiso de la via
biliar, diagnosticada mediante ultrasonografia
abdominal, en el Hospital Obrero N° 1 de la Caja
Nacional de Salud La Paz — Bolivia en el periodo
comprendido entre el 1 de marzo del 2021 al 31
de enero del 2023.

Estimacion del tamano de la muestra: No se
realizé célculo de tamafo de la muestra pues
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es una serie consecutiva de pacientes. Se
han incluido sistematicamente 196 pacientes
consecutivos sometidos a colecistectomia
laparoscépica.

Criterios de Inclusiéon: Pacientes con patologia
vesicular aguda, evaluado por cirujano tratante
basado en criterios clinicos 6 de laboratorio 6 de
imagenes (ecografia abdominal).

Criterios de Exclusion: Paciente con
Colangiopancreatografia retrograda endoscoépica
previa, Pacientes con uso cronico de esteroides
y antibiéticos.

Definiciones: Colecistitis Aguda Litiasica:
Paciente con dolor abdominal tipo espasmaodico
localizado en epigastrio primero y luego en
hipocondrio derecho con irradiacion a region
dorso lumbar de mas de 5 horas de duracién
pese al uso de analgésicos y antiespasmaodicos.
Se acompana de fiebre y contractura muscular
involuntaria en dicho cuadrante. Puede presentar
signo de Murphy (+) y leucocitosis y desvio
izquierdo en hemograma. La ecografia que tienen
una sensibilidad y especificidad del 88 y 87%
respectivamente para CA y es la modalidad de
evaluacion preferida no solo por su disponibilidad
sino por su poca invasividad'. Clasicamente se
describe aumento del tamafo vesicular, aumento
del grosor de las paredes de lamisma, colecciones
peri vesiculares y lito fijo en infundibulo, como los
signos mas frecuentemente encontrados.

Recoleccion de datos: Todos los pacientes
considerados en el periodo de estudio sometidos
a colecistectomia laparoscépica  fueron
reclutados y sus datos incluidos en una base
de datos creada para el efecto en SPSS 25,
registrandose las variables biodemogréficas,
clinicas, de laboratorio y ultrasonograficas
previas a la realizacién del procedimiento, y los
datos referentes a | obtenidos durante la cirugia.

Plan de analisis: Serealizd un andlisis exploratorio
de los datos; se aplicé estadistica descriptiva,
con célculo de medidas de tendencia central y
de dispersidn (promedios y desviacion estandar
(DE), y valores extremos). Se calculé prevalencias
de cultivos positivos de bilis en colecistitis Aguda.

RESULTADOS
Caracteristicas clinicas de los pacientes:

Se han incluido 196 pacientes con diagnostico
de Colecistitis Aguda (CA) con un promedio de
edad de 46,5 anos (DE+ 14,735 afos) distribuidos
por género en 88 pacientes del género femenino
(44,9%) y 108 del género masculino (55,1%). El
rango etareo fue 70 anos (19 a 89 anos).

Se describen 162 pacientes sin comorbilidades
(82,7%); diabetes Mellitus 12 pacientes (6,1%),
hipertension arterial en 15 pacientes (7,7%) vy
otros en 7 pacientes (3,6 %). Cuadro N° 1

Cuadro N° 1. Comorbilidades

COMORBILIDAD (n) % % acumulado
Ninguna 162 82,7 82,7
DM tipo 2 12 6,1 88,8
HTA 15 7,7 96,4
Otros 7 3,6 100
Total 196 100

otras incluye epilepsia, estenosis traqueal, hipotiroidismo,
adenoma hipofisiario, purpura trombocitopenica, guillian
Barre

Los parametros de los laboratorios estan descritos
en el Cuadro N° 2, que muestran una leucocitosis
promedio de 10.000 x mm? con desvio izquierdo
(80% de segmentados promedio). El resto de
los laboratorios muestran rangos entre valores
normales.

Cuadro N° 2. Parametros de laboratorio

LABORATORIO Dosificacion DE+
Glucemia mg/dl 105 40,825
Glébulos Blancos mm3 10000 6375,356
Segmentados % 80 11,861
Fosfatasa Alcalina Ul/L 111 88,126
Amilasemia U/L 65 396,2014
BT mg/dl 1,79 75,627
Bl mg/dl 1,27 51,98
BD mg/dI 0,5 38,036

La prevalencia de cultivos positivos durante la CA
descrita, como crecimiento bacteriano positivo
en 64 pacientes (32,65%) y negativo en 132
pacientes (67,35%). Grafico N° 1.
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GRAFICO N° 1.
Prevalencia de cultivos positivo en CA

Negativo
67,35% (n=132)

m Presencia de bacterias

Analizando el subgrupo de paciente diabéticos,
de los 196 se describen 12 pacientes diabéticos,
de los cuales 6 (50%) presentaron cultivo positivo
de bilis.

Frecuencias de microorganismos aislados:

El grafico 2 muestra el tipo de gérmen cultivado,
con el predominio de Escherichia Coli con 28
pacientes (de 64) con 43,75 %. Con cultivos

Presencia de
bacterias

= Negativo

positivos de Klebsiellapneumoniae, Enterococcus
faecalis, Estafilococo aureus y Bacteroides
reportan 19 pacientes (27,55%).

Cuando se analiza el desarrollo bacteriano
(abundante mas de 50 colonias, moderado entre
10a 50y escaso menos de 10 colonias) se reporta
como abundante en 51 pacientes (80%) y la suma
de moderado y escaso es de 10 pacientes (11%).
No se reporta en 6 pacientes (9 %).

GRAFICO N° 2.
Género y especie de las bacterias aisladas en cultivos positivos en pacientes con colecistitis aguda

Enterobacter Cloacae
Enterococcus faecium
Peptostreptococcus spp
Pseudomona..
Streptococcus..
Citrobacter Freundii
Salmonella Typhi
Staphylococcus..
Enterobacter aerogenes
Salmonella Enteritidis
Klebsiella pneumoniae

1,56% (n=1)
1,56% (n=1)
1,56% (n=1)
1,56% (n=1)
1,56% (n=1)
3.13% (n=2)
3,13% (n=2)
3,13% (n=2)
4,69% (n=3)
4,69% (n=3)
6,25% (n=4)

Enterococcus faecalis 7.81% (n=5)
Staphylococcus aureus 7,81% (n=5)
Bacteroide s spp 7.81% (n=5)

E. Coli 75% (n=28)
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Perfil de sensibilidad y resistencia antibiética:

El perfil de sensibilidad en el antibiograma
esta reportado en el Cuadro N° 3 y Grafico N°
3, pero podemos decir que la combinacion de
amoxicilina y Acido clavulanico presenta 53,12%

GRAFICO N° 3.

de resistencia cuando estan asociadas y 25,56%
cuando se usa amoxicilina sola. La amikacina,
ceftriaxona, cefepime, imipemen, cloranfenicol,
ciprofloxacina, cotrimoxazol y gentamicina tienen
sensibilidad superior al 50%.

Perfil de sensibilidad y resistencia de antimicrobianos de las especies aisladas en colecistitis aguda litiasica

Gentamicina
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59,37% (n=38)
56,25% (n=36)
56,25% (n=36)
54,69% (n=35)
53,13% (n=34)
51,56% (n=33)
46,87% (n=30)
42,19% (n=27)
18,75% (n=12)
14,06% (n=9)
9,37% (n=6)
7,81% (n=5)
7,81% (n=5)

3,13% (n=2)

mRESISTENTE = SENSIBLE

CUADRO N° 3
Perfil de sensibilidad y resistencia de antimicrobianos de las especies aisladas en colecistitis aguda litiasica
ANTIBIOTICO INTERMEDIO RESISTENTE SENSIBLE
Amoxicilina/acido clavulanico 9,38% (n=6) 53,12% (n=34) 18,75% (n=12)
Amoxicilina 1,56% (n=1) 26,56% (n=17) 51,56% (n=33)
Amikacina 4,69% (n=3) 4,69% (n=3) 56,25% (n=36)
Cefalotina 6,25% (n=4) 29,69% (n=19) 42,19% (n=27)
Cefoxitina 7,81% (n=5) 14,06% (n=9)
Ceftriaxona 15,62% (n=10) 54,69% (n=35)
Cefepime 6,25% (n=4) 60,94% (n=39)
Cloranfenicol 1,56% (n=1) 10,94% (n=7) 59,37% (n=38)
Ciprofloxacino 6,25% (n=4) 26,56% (n=17) 53,13% (n=34)
Cotrimoxazol 1,56% (n=1) 26,56% (n=17) 56,25% (n=36)
Clindamicina 3,13% (n=2) 7,81% (n=5)
Eritromicina 7,81% (n=5) 3,13% (n=2)
Gentamicina 1,56% (n=1) 15,63% (n=10) 62,5% (n=40)
Imipenem 1,56% (n=1) 1,56% (n=1) 60,94% (n=39)
Penicilina (P)1,56% (n=1) 3,13% (n=2) 7,81% (n=5)
Tetraciclina 17,19% (n=11) 46,87% (n=30)
Vancomicina 9,37% (n=6)
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Analisis selectivo de los cultivos en las

diferentes formas patoldgicas de CA:

Dividiendo las CA enforma patoldgicas, las formas
edematosas (no complicadas) se presentaron
en 91 pacientes donde se encontré 19,7% de
positividad en los cultivos (18 de 91 pacientes).
En el hidrops vesicular, se describen 21 pacientes
de los cuales presentaron cultivo positivo

31,25% (5 de 21 pacientes). En el piocolecisto el
porcentaje de cultivos positivos fue de 50% (19
de 36 pacientes). En pacientes con CA y absceso
retrovesicular, el porcentaje de cultivos positivos
fue 79,16% (19 de 24 pacientes) y en las formas
gangrenadas se describen 22 pacientes con un
porcentaje de cultivos positivos de 14,28% (3 de
21 pacientes). Grafico 4

GRAFICO N° 4.
Cultivo de bacterias en formas patoldgicas de Colecistitis Agua

GANGRENADA

ABSCESO RETROVESICULAR

PIOCOLECISTO

HIDROVESICULAR

NO COMPLICADA  37,2% (n=73)

DISCUSION

El uso de antibidticos asociados es una norma
en el manejo de los pacientes con infecciones
gastrointestinales, toda vez que se exige cubrir
tanto gérmenes gran negativos como anaerobios
producto de la flora normal del intestino.

La infeccion secundaria de la vesicula ocurre por
obstruccién del conducto cistico y estasis biliar
que inicia la cascada de la inflamacién, isquemia
y necrosis en el 20% de los pacientes''°. La
hipétesis mas aceptada para la colonizacién es
el ascenso de bacterias intestinales normales
a través del arbol biliar'*. El uso de antibioticos
en CA es erratico, costoso y el cultivo de bilis
rutinario aumenta adn mas el costo sin mayor
beneficio®. Por otro lado, el desarrollo bacteriano
abundante, no significa necesariamente, in
vivo, la dominancia, sino que puede reflejar la
habilidad del microorganismo para crecer y
competir durante la transportacion y cultivo,
esto deriva de observaciones donde hay mucho
crecimiento, estos son parte menor del cultivo
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con secuenciacion del DNA'™. Por ende, el
crecimiento bacteriano abundante o escaso no
deberia tener gran repercusion clinica.

Los antibiéticos inhibidores de las B-lactamasas,
como la combinacibn amoxicilina acido
clavulanico, han sido recomendados como
primera linea en el tratamiento de infecciones
entorococicas'’, hecho que contrasta con los
resultados de nuestro estudio y de otros™. Y es
precisamente en contraposicion a los criterios
de Tokyo del 20188 que inicia tratamiento con
amoxicilina y acido clavulanico en formas leves
de CA, la sensibilidad encontrada en este trabajo
es mala, tanto en su forma asociada como
amoxicilina sola, probablemente secundaria al
uso dispendioso de estos antibiéticos para otras
razones, por ende, parece no ser racional la
utilizaciéon de dichos antibiéticos como esquema
inicial en ninguna de las formas de CA.

Por otro lado, antibidticos antiguos como la
gentamicina, el cloranfenicol o cotrimoxazol,
tienen en este trabajo, sensibilidades superiores
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al 50%, hecho poco refrendado por la literatura.

La procedencia de los pacientes también podria
jugar un aspecto importante en la seleccién
de antibidticos, toda vez que los provenientes
de areas rurales son gente virgen en el uso de
antibiéticos y probablemente no requieran
antibiéticos muy sofisticados o de Ultima
generacion.

Probablemente lafrecuencia de cultivos tan dispar
reportados en la literatura mundial, pueda ser
explicado porque el cultivo comun es insuficiente
para el diagndstico microbiolégico en casos de
CA moderaday grave y la secuenciacion del DNA
podria ser un complemento importante.

El uso de monoterapia antibidtica, antibidticos
de nueva generacion o de gran espectro debe
ser restringido ya que estos pueden ser usados
de mejor manera en pacientes con infecciones
graves o shock séptico o cuadros complicados y
no al inicio de tratamiento de las CA, considerando
ademas que el evento es mecanico en primera
instancia y que la sobreinfeccion no se produce
en todos los casos y esta es tardia. Es asi que
el cefepime, imipenem/cilastatina, meropenem,
tygeciclina, piperacilina/tazobactam no deberian
ser usados como medicamentos de primera.

Si bien el papel de los antibiéticos depende de la
severidad de la enfermedad, en el grado | de CA,
el rol fundamental es mecanico, por lo que los
antibiéticos no deberian ser empleados a larga
mano toda vez que su rol es prevenir la progresion
delainfeccion’. Enlos gradoslylll, especialmente
en este Ultimo, ya parece tener racionalidad vy
debe ser usados hasta conseguirse la remocion
de la vesicula®. En los casos en los que no se inicié
antibiéticos desde el preoperatorio y se opera
tempranamente al paciente, ya no debe indicarse
antibioticos postoperatorios®. Entonces la cirugia
precoz parece ser mucho mas importante que

el uso de antibioticos’. Por otro lado, el uso de
antibiéticos, como los sefalan las guias de Tokyo
desde el preoperatorio, no parece asociarse a
mejora en los resultados como lo demuestra un
ensayo clinico con asignacion aleatoria'®.

Eluso de antibidticos esrecomendado en paciente
de alto riesgo como los inmunodeprimidos,
pacientes con infecciones nosocomiales o riesgo
de endocarditis’.

El rol de la profilaxis antibiética NO esta
comprobado, los antibiéticos no reducen las
complicaciones infecciosas como el empiema
y los abscesos pericolecistico, probablemente
porque no se alcanzan las concentraciones
suficientemente altas intravesiculares que
reduzcan la bactebilia’, se limitan a disminuir el
inoculo bacteriano de la piel.

La diabetes Mellitus es un subgrupo de pacientes
que aparentemente presentan mas probabilidad
de infeccidn y complicaciones. En nuestro
trabajo, el 50% de los pacientes diabéticos
desarrollan cultivos positivos hecho que condice
con los hallazgos de la literaria mundial (53,2%),
aunque aparentemente el desarrollo es mayor
y se aislan mas de una bacteria en diabéticos
que en controles, pero no presentan diferencia
estadisticamente significativa''.

Los gérmenes encontrados en este trabajo no
difieren significativamente de otros, ya que la
E. Coli, Klebsiella Sp, Enterococcus faecalis y
Stafilococo Aureus ocupan los primeros lugares,
aunque si la sensibilidad que ya fue comentada.
Un aspecto que parece destacable es que
probablemente el entorobacter sp, tenga relacion
con malos resultados en pacientes con CA, toda
vez que este desarrolla resistencia antibidtica
y genera clones multirresistentes que solo
anadiendo vancomicina podrian ser cubiertos'.
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