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Resumen

Antecedentes: Las infecciones de piel y tejidos blandos corresponden del 1% al 5% de
los diagndsticos en pacientes admitidos en las unidades de observacion de los servicios
de emergencias. Las consultas por esta patologia han venido en aumento, por lo que es
importante lograr identificar de manera temprana, a los pacientes con alto riesgo de falla

terapéutica ambulatoria y que van a requerir de un manejo intrahospitalario.

Objetivo: Determinar que factores predicen falla terapéutica a una estrategia de
antibioticoterapia oral ambulatoria, en pacientes con diagnéstico de infeccion de piel y

tejidos blandos en el servicio de emergencias.

Métodos: Se realiz6 una busqueda en bases de datos PubMed, Cochrane, y SCIELO en
las fechas comprendidas del 1 de enero del 2012 al 1 de diciembre del 2018. Se
identificaron 5 estudios que se incluyeron para el meta andlisis. Se tomaron en cuenta
variables clinicas y de laboratorio para lograr determinar si alguna era estadisticamente
significativa. La extraccion de datos de los estudios seleccionados sigue las
recomendaciones de acuerdo a los elementos sugeridos para revisiones sisteméaticas y

metandlisis (PRISMA) para un informe adecuado.

Resultados: Se incluyeron 5 estudios que cumplieron los criterios de inclusién, para una
muestra total de 2811 pacientes. Se determinaron 4 variables que fueron las que se
incluyeron en el meta analisis. La localizacién anatomica de la infeccion en mano, 146
pacientes en total tuvieron falla terapéutica, correspondiente a un OR 1,168 bajo IC del
95% (0,905-1,508), p 0,23. La presencia de fiebre, en total 139 pacientes tuvieron falla
terapéutica asociada, correspondiente a OR 2,80, con un IC del 95% (2,006-3,92) y p
0,001. La asociacion entre la colonizacion por SAMR vy falla terapéutica, estuvo presente
en 81 pacientes, correspondiente a OR 1,164, con un IC del 95% (0,876-1,546) y p 0,296.
Por altimo, el uso reciente de antibidticos asociado a falla terapeutica lo presentaron 198

pacientes, que correspondié a OR 0,85, con un IC del 95% (0,656-1,111) y una p 0,24.

Conclusiones: en este estudio, no logramos identificar una variable con poder estadistico
significativo independiente, para predecir un falla terapedtica a la antibioticoterapia oral

ambulatoria.



Abstract

Background: Skin and soft tissue infections correspond from 1% to 5% of the diagnoses
in patients admitted in observation units of the Emergency Departments. Medical
consultations for this pathology have been on the rise, so it is important to identify early the
patients with a high risk of failure to ambulatory therapy, and who will require in-hospital

management.

Objective: To determine the factors that predict therapeutic failure to an outpatient oral
antibiotic therapy strategy, in patients with a diagnosis of skin and soft tissue infections in

the Emergency Departments.

Methods: A search was conducted in different databases including PubMed, Cochrane,
and SCIELO in the dates from January 1, 2012 to January 1, 2019. This search was
carried out between the months of February and May of the 2019. We identified 5 studies
that were included for the meta-analysis. Clinical and laboratory variables were taken into
account to determine if any were statistically significant. The extraction of data from the
selected studies follows the recommendations according to the suggested elements for
systematic reviews and meta-analyzes (PRISMA) for an adequate report.

Results: Five studies that met the inclusion criteria were included for a total sample of
2811 patients. Four variables were determined, which were included in the meta analysis.
The anatomical location of the infection in hand, 146 patients in total had therapeutic
failure, corresponding to an OR 1,168 under 95% CI (0.905-1.508), p 0.23. The presence
of fever, in total 139 patients had associated therapeutic failure, corresponding to OR 2.80,
with a 95% CI (2,006-3.92) and p 0.001. The association between MRSA colonization and
therapeutic failure was present in 81 patients, corresponding to OR 1,164, with a 95% CI
(0.876-1.546) and p 0.296. Finally, the use of recent antibiotics associated with therapeutic
failure was presented by 198 patients, which corresponded to OR 0.85, with a 95% CI
(0.656-1.111) and a p 0.24.

Conclusions: In this study, we were unable to identify a variable with significant
independent statistical power, to predict a therapeutic failure to the ambulatory oral

antibiotic therapy.
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1.Introduccion

Las infecciones de tejidos blandos son de las patologias infecciosas mas diagnosticadas
en los Servicios de Emergencias. Del 1 al 5% de pacientes en unidades de observacion,
corresponden a esta patologia, y la frecuencia de admision varia del 15% al 38% (1). En
los Estados Unidos la cifra de hospitalizaciones anuales supera los 600,000, y por

abscesos hay series que reportan hasta 9 millones de consultas médicas.

Por lo general, son causadas por la invasion de patdégenos, secundarias a mordedura de
animal o humanos, heridas por arma blanca o fuego, inyecciones de drogas, lesiones
relacionadas al trabajo, iatrogénicas, traumas menores, picaduras de insectos, incisiones
de cirugias, o por extension via hematica de un foco infeccioso, y pueden corresponder
desde infecciones leves, lesiones abscedadas, hasta lesiones necrotizantes que ponen en

riesgo la vida de la persona.

1.1 Fisiopatologia

El Sistema Tegumentario es una parte integral del Sistema Inmune, sirviendo como
primera linea de defensa contra las Infecciones. La epidermis es tanto una barrera pasiva
y activa ante una infeccién. Su estructura intacta esta compuesta de células epiteliales
unidas y cubiertas por una capa de Queratina. El Estrato Corneo es una barrera que
previene el exceso de pérdida de agua. El rapido recambio de Queratinocitos y la
descamacion continua del estrato corneo, excreta la bacteria y adicionalmente, la piel
produce una variedad de moléculas de defensa Unicas llamadas péptidos antimicrobianos
que marcan las membranas de los microbios. El factor de huésped mas comin que
conlleva el desarrollo de infecciones de la piel y los Tejidos blandos involucra una grieta
en esta barrera. Muchas condiciones pueden surgir de este proceso, con diferencias

principalmente en la profundidad y extension de la lesion (2).

La superficie de la piel es acida. EI manto acido y la flora normal actian, ambos, para
formar un ambiente restringido para microbios invasores. La acidez de la piel resulta de la
degradacion de lipidos en acidos grasos. La flora de la piel parcialmente hidroliza los

triglicéridos, liberando acidos grasos.



La piel humana tiene una flora permanente presente en nimeros sustanciales y una flora
transitoria. Los microbios permanentes son las bacterias que estan presente regularmente
en mayor numero y son protectores al competir con otros organismos que de alguna
forma ocuparian el nicho. Si esta flora es erradicada, rapidamente colonizan la piel. La
flora temporal o transitoria surge del ambiente 0 mucosa adyacente y sobrevive un corto

periodo de tiempo.

Un patdégeno exitoso tiene que tener la capacidad de realizar: a) entrar el huésped, b)
establecerse, ¢) adquirir nutrientes, d) evitar las defensas innatas y el poder del Sistema
Inmune del huésped, e) replicarse, f) diseminarse si es necesario a otro sitio, g) y tener
capacidad de transmitirse a un nuevo huésped (2).

El sistema de clasificacion de las infecciones de piel y tejidos blandos, se basa en la
presencia o ausencia de alguna complicacién. Dentro de la categoria No-complicadas
estan presentes el absceso simple, lesiones impetiginosas, Foranculos y Celulitis (3). La
categoria de Infecciones Complicadas incluye estructuras profundas que usualmente
requieren intervenciones quirdrgicas, asi como también puede involucrar pacientes con
alguna condicion médica que compliqgue la respuesta al tratamiento. Infecciones por

organismos anaerobios y Gram Negativos se consideran complicadas.

1.2 Etiologia

En general, la Infeccién de la Piel y Tejidos Blandos puede agruparse en 3 categorias (2):

1) Invasion directa de la piel o una mucosa con o sin una lesion preexistente.
2) Manifestaciones cutaneas de alguna infeccion sistémica que se esparce via
hematica desde el sitio de infeccion.

3) Signos de dafio causado por toxinas como en el Sindrome de Shock Toéxico.

La microbiologia de las infecciones de piel y tejidos blandos, depende de factores del
huésped, ambientales, del mecanismo de lesion asi como la duracion y severidad de la

lesién. Esto es clave para la eleccidn de la antibioticoterapia empirica inicial (3).

Sus principales agentes son en primer lugar Staphylococcus aureus seguido por el

Estreptococos B hemolitico del grupo A. También se pueden encontrar Enterococcos,
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especies de Clostridium, Gram negativos como E.coli, Enterobacterias, Pseudomonas y
Bacteroides. Krishnadsan et al.(3) indican que las infecciones polimicrobianas con

gérmenes Gram positivos y negativos, se ven tipicamente en infecciones complicadas.

El nuevo y méas importante avance en estas infecciones, es el aumento en la prevalencia
de infecciones por Staphylococcus aureus-Meticilino Resistente. La mayoria de las
infecciones son no invasivas, involucran estructuras de la piel y tejidos blandos, y se
presentan como infecciones purulentas. El espectro de infecciones de la piel causadas
por Staphylococcus aureus-Meticilino Resistente es amplio e incluye desde un absceso

simple a una Fascitis Necrotizante.

En un estudio multicéntrico prospectivo que involucré sujetos adultos con infecciones de
piel y tejidos blandos purulentas, el Staphylococcus aureus-Meticilino resistente fue
aislado en el 59% de los casos. De estos, el 61% se aislé de abscesos, 53% de heridas
infectadas y 47% de Celulitis asociadas con exudado purulento. Al contrario, en el 14% de
abscesos, 21% de heridas infectadas y 34% de celulitis se aislé Staphylococcus aureus-
Meticilino sensible. Especies de Estreptococo fueron aisladas en el 7% de abscesos, 9%
de heridas infectadas y 13% de celulitis. (4).

En Investigaciones realizadas en pacientes dentro del Departamento de Emergencias con
infeccibon de piel y tejidos blandos, los factores asociados con infeccion por
Staphylococcus aureus-Meticilino resistente fueron: historia de tener contacto con una
infeccion similar (OR 3,4; 95% IC), la historia previa de Infecciones por Staphylococcus
aureus Meticilino-resistente (OR 3,3; 95%IC), mordedura por arafia (OR 2,8; IC 95%),
haber recibido antibiéticos en el Gltimo mes (OR 2,4; IC 95%) y abscesos (OR 1,8; IC
95%) (4).

Un fallo comUn es asumir que se puede excluir infeccion por este microorganismo con la
ausencia de factores de riesgo. Sin embargo, aun en la ausencia de estos, la prevalencia
de la infeccion se mantiene y hay series que reportan su identificacion hasta en el 48% de
los casos. No hay factores de riesgo clinicos ni epidemiolégicos que puedan excluir esta

etiologia.

Otro error comun, es asumir que se puede diferenciar entre una Infeccion por SAMR

adquirida en la comunidad y Nosocomial. En un estudio basado en un Servicio de
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Emergencias por Moran y colegas, casi todos los Staphylococcus aureus-Meticilino
resistente aislados tenian caracteristicas moleculares de la comunidad, aunque mas del

25% de los sujetos cumplian criterios para Infeccion Nosocomial (3).

La Fascitis Necrotizante y Mionecrosis son tipicamente causadas por el Estreptococo del
GrupoA, Clostridium perfringens o mas comunmente, organismos aerébicos Yy
anaerdbicos como parte de una infeccion polimicrobiana. Y en una revision retrospectiva
de pacientes con Fascitis Necrotizante entre el 2000 y 2006, el Staphylococcus aureus

Meticilino resistente fue el patbgeno mas comun siendo 1/3 de los organismos aislados

(5).

Las infecciones de heridas por mordeduras son mixtas involucrando gérmenes aerdbicos
y anaerébicos con algunos patdgenos uUnicos transmitidos por la flora oral del mordedor.
En estudios de infecciones por mordedura de perro y gato, las especies de Pasteurella
fueron el patdgeno principalmente aislado. En mordeduras de perro se ve principalmente
la Pasteurella Canis y en mordeduras de gato la subespecie multécida. Las mordeduras
por humanos también involucran gérmenes aerbbicos y anaerdbicos. Los organismos
principales aislados han sido especies de Estreptococo, el Staphylococcus aureus

meticilino resistente y otras.

1.3 Diagndstico

El diagnostico suele ser facil a primera vista donde se observan las lesiones cuténeas
como placas eritematosas, calientes y edematosas. Dentro de su valoracion inicial,
siempre se tienen que buscar signos de infecciones complicadas y dentro de ellas
principalmente las necrotizantes. Se tiene que sospechar de estas Ultimas en caso de:
afectacion del estado general, dolor importante, edema subcutaneo que se extienda mas
alla del eritema, bullas cutaneas, presencia de gas a la palpacién o en radiografias, y
ausencia de linfangitis. Son signos tardios la anestesia cutdnea local, el déficit motor,
cambios de coloracion, induracién importante, trombosis dérmica, epidermdlisis, y

necrosis focal.

Las manifestaciones clinicas son variables y dependen de factores como el huésped, el

microorganismo y el evento desencadenante. Por lo general las Infecciones por
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Staphylococcus aureus- meticilino resistente adquiridas en la comunidad, se manifiestan
como abscesos. El fallo en diagnosticar un absceso profundo como Celulitis es comun en
los Servicios de Emergencias. Usualmente, los médicos atribuyen la falla del tratamiento
de una Celulitis, a la resistencia antimicrobiana y cambian de antibioticoterapia, y en estos
casos se tiene que sospechar de la presencia de un absceso profundo, y este ultimo lo
que requiere es drenaje (3).

Los pacientes con Infecciones Necrotizantes se presentan con dolor severo y evolucionan
rapidamente a induracién y sensibilidad que se extienden mas alla de la zona eritematosa.
Clinicamente son pacientes agudamente enfermos, con signos vitales anormales. Sin

embargo, en las etapas iniciales, estas infecciones son dificil de diagnosticar.

Dentro de los signos mas especificos se encuentran: crepitaciones, abultamientos,
visualizacién de gas en la radiografia, ausencia de Linfangitis. Sin embargo, pueden estar
ausentes en un porcentaje importante. Actualmente hay reportes de casos y serie de
casos de Infecciones Necrotizantes causadas por Staphylococcus aureus meticilino
resistente de la comunidad que revelan un curso mas subagudo y benigno que otras

etiologias.

Evaluacién de Laboratorio e Imagenes Estudios Microbiolégicos, como los cultivos de
heridas y hemocultivos pueden ser de valor en estas Infecciones. A manera histérica, los
cultivos de heridas raramente se realizaban debido a la presunta etiologia prevalente y los
patrones de susceptibilidad antibitica asociada. Sin embargo, en la era actual donde hay
un incremento en la prevalencia de las Infecciones causadas por el Staphylococcus
aureus meticilino resistente y la variabilidad en la susceptibilidad antibidtica, los cultivos se
realizan buscando asesorar no solo etiologia sino también para guiar la terapia
antimicrobiana. La decision de realizar cualquier examen diagnostico, incluyendo cultivos
de heridas o de sangre, depende en su utilidad clinica y la probabilidad que el resultado
vaya a cambiar el manejo. Se deben reservar para pacientes que tienen altas
probabilidades de falla en el tratamiento, como en el caso de Infecciones complicadas, asi
como todo paciente que son admitidos al Hospital. Los hemocultivos también se deben de

reservar para algunos pacientes.

Las guias recientes de Infecciones de Piel y Tejidos Blandos, recomiendan disminuir la
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cantidad de Hemocultivos; sin embargo, no aclaran qué pacientes se ven beneficiados de
estos. Otras fuentes recomiendan reservarlos para pacientes con signos y sintomas de
toxicidad sistémica, infecciones severas, pacientes con escalofrios y fiebre, adultos
mayores, la presencia de leucocitosis y el paciente inmunocomprometido. Las biopsias de
tejido y examinacion han sido limitados para pacientes con sospecha de Infecciones
Necrotizantes. Los estudios hematoldgicos y quimica sérica son realizados cominmente
en pacientes que requieren admision al hospital. Estos pueden ayudar en asesorar la
severidad de la enfermedad, revelar la disfuncion orgénica y exponer alguna condicién
médica. Con base en estos analisis, existe un Score que es el Indicador de Riesgo de
Laboratorio para Fascitis Necrotizante (LRINEC). Este score asigna puntos basados
variables de Laboratorios que incluyen: PCR, Leucocitos, Sodio, Creatinina Sérica,
Glucosa y Hemoglobina. EI maximo acumulativo es 13 y un Score mayor o igual a 6 tiene
un VPP de 92% (95% IC, 83,4-96.0) y un VPN de 96% (95% IC, 92,6-97,9). La
probabilidad de Infeccion Necrotizante incrementa en mas de 75% con un valor mayor o
igual a 8. Este Score fue derivado de un estudio retrospectivo observacional, con sujetos
divididos en dos grupos de cohortes de desarrollo y otro de validacién. El score es
limitado dado su naturaleza retrospectiva y su eficacia en detectar estas Infecciones en
etapas tempranas es incierta. (6).

Otros estudios diagnoésticos usados en la evaluacion de las Infecciones de Piel y Tejidos
Blandos incluyen radiografias, Tomografias, Ultrasonografia y Resonancia Magnética.
Estos estudios se recomiendan utilizarlos basado en la sospecha del clinico de alguna
complicacion como Osteomielitis, enfisema subcutdneo o abscesos profundos. Por
ejemplo el Ultrasonido tiene mayor sensibilidad y especificidad en detectar abscesos
profundos en comparacién con la examinacion sola, 98% vs 86% en sensibilidad y 88% vs
70% en especificidad (7).

1.4 Tratamiento

La eleccion de la antibioticoterapia empirica inicial se basa tomando en cuenta la
probabilidad de cual sea el germen mas comun y en los patrones de susceptibilidad
locales. EI mecanismo de lesion es clave para la sospecha del germen y dirigir el manejo.
La mayoria de pacientes con Infeccion de Tejidos Blandos, pueden ser tratados de

manera ambulatoria. La hospitalizacion se indica en los casos de Infecciones
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Complicadas, Inestabilidad hemodinamica, estado mental alterado, Infecciones Severas,
intolerancia oral refractaria a tratamiento, Inmunocomprometidos, falla al tratamiento via

oral, y pobre status social.

El Staphylococcus aureus meticilino resistente adquirido en la comunidad es la causa mas
comun de Infecciones de Piel y Tejidos Blandos en la mayor parte de los Estados Unidos,
demostrando patrones de susceptibilidad variables a agentes de uso comun. Antibiéticos
gue tienen adecuada actividad contra este germen incluye: Trimetoprim-Sulfametoxazol,

Rifampicina, Vancomicina, Linezolid, Daptomicina, Tigeciclina (3).

El tipo de infeccibn mas comun asociado al Staphylococcus aureus meticilino resistente
es el absceso, y en estos casos, se ha demostrado eficacia en el 85 a 90% de los
pacientes con solo Incision y drenaje de la Lesién. Se ha visto en estudios
observacionales que en pacientes con abscesos mayores a 5cm de diametro requirieron
hospitalizacién con Incisibn y Drenaje solamente. Y basado en esto, se recomienda

asociar antibiéticos para pacientes con este diametro de Lesion.

Sin embargo, dado la falta de estudios mas concluyentes, las recomendaciones son de
expertos, y estas indican agregar un agente antimicrobiano sistémico en pacientes con
abscesos mudltiples, gangrena, inmunocompromiso, lesion extensa y evidencia de
Toxicidad Sistémica. ElI Trimetoprim-Sulfametoxazol, es una droga de uso comun en
pacientes ambulatorios, y se recomienda dar dosis altas dos veces al dia, con la meta de
asegurar niveles adecuados con respecto a la concentracion Minina Inhibitoria (8).

La Rifampicina, un agente altamente activo contra el Staphylococcus aureus meticilino
resistente adquirido en la comunidad, con frecuencia se usa biasociado al Trimetoprim-
Sulfametoxazol o Doxiciclina. No se debe utilizar s6lo debido a su tendencia rapida a
elegir cadenas resistentes. La recomendacion es diasociarlo con Trimetoprim-
Sulfametoxazol para pacientes que presentan abscesos con fiebre, lesiones multiples e

Infecciones Severas (8).

La Clindamicina y su actividad contra el Staphylococcus aureus meticilino resistente es
geograficamente variable, con alta prevalencia de Resistencia comparada con el
Trimetoprim-Sulfametoxazol. Sin embargo, contra este ultimo agente, es superior contra el

Estreptococo pyogenes y algunos anaerobios y tiene la capacidad de inhibir la produccion
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de Toxinas. Dado niveles de Resistencia altos, no se recomienda su uso aislado en
Infecciones Severas. Las Tetraciclinas como Doxiciclina, son opciones razonables orales

para manejo ambulatorio, basado en patrones locales de susceptibilidad.

La Vancomicina es el agente Intravenoso de uso més frecuente para Infecciones por
Staphylococcus aureus meticilino resistente. Sin embargo, su pobre penetracion a tejidos,
el incremento en la Concentracion Minina Inhibitoria del Estafilococo, y eficacia clinica
inferior, comparado con B-Lactamicos anti-estafilococo en el tratamiento de Infecciones
por Staphylococcus aureus meticilino sensible ha generado controversias en cuanto a su

recomendacion.

El Linezolid tiene excelente actividad in vitro contra el Staphylococcus aureus meticilino
resistente y a diferencia de la Vancomicina tiene la habilidad de suprimir la produccion de

Toxina.

Si se indicara, la terapia antimicrobiana empirica contra las Infecciones de Piel y Tejidos
Blandos asociadas a Purulencia debe incluir agentes que hayan demostrado adecuada
actividad in vitro contra el Staphylcoccus aureus meticilino resistente. También es
razonable incluir un agente con actividad contra el Estreptococo pyogenes ante sospecha
de coinfeccion. El manejo de las Infecciones Necrotizantes involucre reanimacion
agresiva, estabilizacion hemodinadmica, iniciar antibidticos y valoracién quirdrgica. La
terapia empirica de amplio espectro debe de iniciarse tan pronto se sospeche esta
posibilidad y tiene que incluir organismos Gram positivos, Gram negativos, y anaerobios.
Dentro de los regimenes se incluye: la Vancomicina mas Piperacilina o Tazobactam mas
Clindamicina. Esta ultima ha demostrado inhibir la produccién de Toxina con Infecciones
por Estreptococo y Clostridium. La duracion 6ptima de la terapia antimicrobiana es
desconocida y depende ultimadamente en la respuesta que se presente. La mayoria son
tratadas con cursos de 7-10 dias, y se ha recomendado ciclos mas cortos de 3-5 dias en

los abscesos simples drenables.

1.5 Predictores de Falla terapéutica y necesidad de manejo hospitalario.

Estudios de factores de riesgo para mortalidad, complicaciones y falla en el tratamiento en

pacientes con Infecciones de piel y Tejidos Blandos existen; sin embargo, pocos han
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intentado determinar las variables que pueden predecir la necesidad y el beneficio de
hospitalizacion.

En un estudio retrospectivo publicado en el 2013, realizado en Unidades de Observacion
en el Departamento de Emergencias determinaron la frecuencia de admision hospitalaria
en pacientes con diagnostico de Celulitis. Tomaron en cuenta la edad, sexo, historia de
Diabetes Mellitus, Inmunosupresion, uso de drogas, localizacion de la Infeccidn, presencia
de abscesos, marcadores de laboratorio de sepsis, signos vitales y manejo ambulatorio.
El primer desenlace fue la admisién hospitalaria debido a falla en responder al tratamiento
dentro de las primeras 24 horas. Dentro de sus resultados se obtuvo: 406 pacientes
fueron revisados, con 377 que cumplian los criterios de inclusién. La frecuencia de
admision desde las Unidades de Observacion de Emergencias fue de 29,2%. Y utilizando
técnicas de regresion logistica, crearon un modelo de predictores independientes para la
necesidad de admision después de 24 horas logrando identificar tres predictores que de
manera significativa prolongaron la estadia del paciente: celulitis localizada en mano (OR
2,9; 95% IC 1,8-4,9), valor de lactato mayor a 2.0 mmol/L (OR 3,1; IC 95%, 1,3-7,3) y
Temperatura mayor a 100.4 grados farenheit (OR 2,5; IC 95%, 1,1- 5,5). Estas ultimas
tres destacaron en un analisis de 10 variables estudiadas (9).

En otra revision publicada en las Clinicas de Infecciones de Norte América, lograron
determinar variables de laboratorio que predecian riesgo para Infecciones Necrotizantes y
por tanto admision Hospitalaria. Estas incluyeron valor de Hemoglobina, de Creatinina
Sérica, de Proteina C Reactiva, Glucosa, Leucocitos. Con base en estos valores, se
obtiene un puntaje maximo de 13, siendo un valor mayor o igual a 6 de riesgo para
Infecciones Necrotizantes y hasta un 75% de probabilidad de una Infeccién Necrotizante

con score mayor o igual a 8 (10).

También en las diferentes revisiones de este tema, hay factores claros que, de estar
presentes, estd indicado la hospitalizacion del paciente, e incluyen: Inestabilidad
hemodinamica, estado mental alterado, Infecciones severas, intolerancia a la via oral no
tratable, la presencia de alguna condicion medica que agrave la Infeccion como el

Inmunocompromiso, la falla en el manejo ambulatorio y el pobre status social.

Sabbaj et al.(11), encontraron que solo la presencia de fiebre es predictivo de la
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necesidad de admision por mas de 24h.

Las guias de la Sociedad Americana de Enfermedades Infecciosas, indican
hospitalizacion en pacientes con: hipotensién, elevacién del nivel de Creatinina, bajo nivel
de bicarbonato, elevacion de la creatinfosfoquinasa, marcada desviacion izquierda, o valor
de PCR elevado.

En recomendaciones de un panel de expertos se clasificaron los pacientes en cuatro
clases. Clase | el paciente afrebril y sano; Clase Il febril y aparente enfermo, pero sin
condiciones comoérbidas; Clase Il con apariencia toxica o con al menos una comorbilidad
inestable o una Infeccidn en extremidad severa; Clase IV con Sindrome de Sepsis o
Infeccion con riesgo severo para la vida como Fascitis Necrotizante. En base a esta
clasificacion recomiendan: Clase |- manejo ambulatorio y antibiético oral. Clase IV
hospitalizacién. Clase 1l y Il recomiendan periodo de observacién y dependiendo del

desenlace, manejo ambulatorio o antibiético Intravenoso.

La frecuencia de la falla en la terapia han incrementado desde los estudios iniciales
realizados en 1990, donde el rango era del 15,04% a un 15,38%, hasta los mas recientes
de los afos 2010 con rango entre un 29,18% a un 31,62%, y se cree que es debido al
incremento de la demanda por estas infecciones en los servicios de emergencias, y
también por el aumento de infecciones causadas por gérmenes resistentes, como el
SAMR.
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2.Desarrollo del Tema

2.1. Prequnta de investigacion

¢ Cuales son factores predictores de falla terapéutica a la estrategia de antibioticoterapia
oral en pacientes diagnosticados con Infeccion de Piel y Tejidos Blandos en los servicios

de emergencias?

2.2 Objetivo
Identificar qué variables clinicas y de laboratorios en pacientes con infeccion de piel y

tejidos blandos logran predecir un riesgo alto de falla terapéutico oral y requerir ingreso a

unidad de observacién o hospitalario para manejo intravenoso.

3. Metodologia/ Disefio del estudio

Se realiza una revision sistematica para determinar la evidencia de este tema y las
implicaciones para la practica de acuerdo con los elementos sugeridos para revisiones

sistematicas y metanalisis (PRISMA) para un informe adecuado.

3.1 Poblacién objetivo:

Mayores de 18 afios, tanto masculino y femenino, con diagndstico de Infeccién de Tejidos
Blandos, tratadas en el departamento de Emergencias, en periodo de Enero del 2013 a
enero del 2019.

3.2 Objetivo a evaluar:

Factores clinicos y de laboratorio que predicen una estancia prolongada o internamiento

en pacientes que consultan al Servicio de Emergencias por Infecciones de tejidos blando.

3.3 Resultado a medir:

Falla terapéutica definida como: necesidad de ingreso a una unidad de observacion o de

admision para tratamiento antibiético intrahospitalario. Las variables al final incluidas
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fueron: localizacion anatomica en mano de la infeccion; presencia documentada de fiebre;

uso de antibioticoterapia reciente; infeccion por el SAMR.

4. Proceso de busqueda:

Se realizé una busqueda en PubMed, Cochrane, Ovid MedLine, y Scielo, en el periodo
desde Diciembre del 2018 a Enero del 2019. Se incluyeron los siguientes términos en la
barra de busqueda: Skin and soft tissue infections OR, Predictors of Failure in Outpatient

Antibiotic therapy OR Risk Factors for Failure.

4.1 Selecciéon de estudios:

Estudios de tipo randomizados controlados, de cohorte retrospectivos y prospectivos, y
observacionales, con poblacién mayor de 18 afios, y que cumplieran con el diagndstico
de infeccion de piel y tejidos blandos en los servicio de emergencias, complicado con falla
terapedtica a la antibiéticoterapia oral, fueron incluidos.

Se excluyeron estudios de revision, asi como los que no cumplieron con los criterios de

inclusion. De la lista inicial, se descartaron en base al titulo o resumen.

4.2 Asesoramiento de la calidad metodolégica:

Se seleccionaron 33 estudios para los cuales se verifico la calidad de los mismos
mediante la aplicacion de las hojas de chequeo CASPe, mediante la cual basado en una
plantilla, se respondian inicialmente unas preguntas de eliminacion, y en caso de estar
afirmativas se continuaba con la evaluacién respectiva para cada estudio (12).

Para los ensayos clinicos, se aplicaban primero tres preguntas de eliminacién. Estas
preguntas fueron: 1)¢Se orienta el ensayo a una pregunta claramente definida?, y esta
pregunta podia definirse en término de: poblacién de estudio, intervencién realizada, o
resultados considerados. 2)¢Fue aleatoria la asignaciéon de los pacientes a los
tratamientos?, 3)¢Fueron adecuadamente considerados hasta el final del estudio todos
los pacientes que entraron en él?, y se facilitaba la respuesta con las siguientes variables:
seguimiento completo, interrupcion precoz del estudio (12). Con respecto a los estudios
de cohorte, las preguntas de eliminacion fueron dos (12): 1)¢El estudio se centra en un

tema claramente definido?, y se definia la pregunta en base a: poblacion estudiada,
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factores de riesgo estudiados, resultados considerados. 2)¢La cohorte se recluté de la
manera mas adecuada?, y con esto se buscaban posibles sesgos de seleccion que
podian comprometer los hallazgos, cono por ejemplo: la cohorte era representativa de una
poblacion definida, se incluian a todos los que deberian haberse incluido, o si la
exposicion se midié de forma precisa con el fin de minimizar sesgos. Y en el caso de los
estudios de casos y controles, las preguntas de eliminacion eran: 1)¢ El estudio se centra
en un tema claramente definido?. 2)¢ Los autores han utilizado un método apropiado para
responder a la pregunta?(12).

Y de manera general, en cualquier estudio, se tomaban tres aspectos generales: 1) ¢ Son
validos los resultados del estudio?; 2) ¢ Cudles son los resultados?; 3) ¢ Pueden

aplicarse al medio nuestro?.

5. Andlisis Estadistico

Bajo metodologia CASPe, y utilizando los criterios de Inclusién, se lograron incluir cinco
estudios finales para unificarlos en una medida sumaria y meta-analizarlos. Primero se
realiz6 una comparacion de forma individual, para evaluar las diferencias y similitudes, de
manera que se lograran encontrar variables caracteristicas que estuvieran presentes en
su mayoria de estudios. Una vez identificadas estas 4 variables, se calcularon los
respectivos intervalos de confianza al 95% para cada estudio, y posteriormente se
unificaron los datos obtenidos para obtener una medida sumaria de cada una de las
cuatro variables, con sus Intervalos de confianza al 95% y se ingresaron los datos para

metaandlisis.

6. Resultados de la busqueda:

Mediante el proceso de seleccion adjuntado en la figura 1, se lograron determinar 5
estudios para meta analizarlos. De la muestra inicial de 51 estudios, inicialmente se
excluyeron 28 de ellos, mediante andlisis del titulo y resumen, ya que no tenian relacion
con la pregunta de investigacion. Posterior a esta primera fase de seleccion, se analizaron
33 estudios mediante CASPe, y analizando el analisis de cada uno, de los cuales se
excluyeron 28 estudios, ya que no cumplian los criterios de inclusién, y no describian
variables que fueran predictores de riesgo para falla terapeutica. Al final, se seleccionaron

cuatro estudios, los cuales cumplian los criterios de inclusion y comparaban entre si
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variables que predecian riesgo de falla terapedltica en los pacientes con infeccion de piel y
tejido blandos diagnosticados en los servicios de emergencias.



7.Caracteristicas de los Estudios. Tabla 1.

Deviating from IDSA
treatment guidelines
for non-purulent skin
infections increases
the risk of treatment
failure in Emergency
department. J.P.
Haran et al.

Estudio de cohortes,

retrospectivo

Inclusion:

-Pacientes mayores de
18 afios

-Egresados del Servicio
de emergencias con
diagnéstico de infeccion
de tejidos blandos no
purulenta.

-Con antibidtico iniciado
extrahospitalario.

Pacientes mayores de
18 afios que se
presentaron para
tratamiento de una
infeccion de piel no
purulenta entre abril y
noviembre del 2018, a
un hospital de tercer
nivel con consultas
anuales de 132000.

Los factores que
afectaron
significativamente el
riesgo de falla
terapéutica por una
regresion logistica
multivariable fueron: IC
95%.

-Edad mayor a 70 afios:

RR 1,56 (1,04-2,33) P=
0,029.

-Sexo femenino: RR
0,77 (0,54-1,04), p=
0,08.
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Exclusion:

-Pacientes que
requirieron incision y
drenaje.

-Infeccion posquirdrgica
-Infeccion de cavidad
oral

-Hidradenitis

Supurativa.

-Uso de antibioticos
previo: RR 0,74 (0,50-
1,08) p=0,12.
-Localizacion facial: RR
0,53 (0,25- 1,11) p=
0,09.

-Localizacion en alguna
extremidad: RR 1,17
(0,84-3,55) p=0,14.
-Localizacion en
genitales: RR 1,72
(0,84-3,55) p=0,14.

Identification of risk
factors for failure in
patients with skin and
soft tissue infections.

Cieri etal.

Estudio retrospectivo

Inclusion:

-Edad de 18-89 afios.
-Prescripcion de
antibiético Oral.

-Diagnastico de

4015 pacientes de un
centro Unico fueron
revisados utilizando un
sistema electronico de

record médico de los

-Falla en el tratamiento
lo present6<0,0001.
El grupo tratado

ambulatoriamente: 24%.

El grupo tratado
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Infeccion de piel y
tejidos blandos,
definidos en cddigo
ICD-9y ICD-10.

Exclusion:

-Pacientes transferidos
de otro centro
hospitalario.
-Infecciones asociadas.

-Insuficiencia Venosa

pacientes Veteranos
del Oeste de Nueva
York, y se incluyeron
541. 248 (46%) fueron
ingresados, y 293
(54%) fueron tratados
ambulatoriamente.
Celulitis correspondido
a 71% de los casos,
abscesos el 21% y

celulitis abscedada en

intrahospitalariamente:
9%-

Los factores de riesgo
estadisticamente
significativos
identificados fueron:
(OR, 1C95%)

-IMC: 1,04 (1,01-1,1)
p=0,0042.

-Falla Cardiaca: 2,48 (

-Paciente 89%. 1,3-4,7) p=0,0056.
inmunocomprometido -Manejo Ambulatorio:
3,36 ( 2,0-5,7) p<0,0001.
Elderly patients are at | Estudio de cohorte, Inclusién: Pacientes mayores de | En pacientes mayores a

increased risk for
treatment failure in
outpatient
management of
purulent skin
infections. John P.

Haran et al.

retrospectivo,

multicéntrico.

-Pacientes egresados
del servicio de
emergencias con
diagndstico de infeccion
purulenta de piel y
tejido blando.

-Mayores de 18 afios.

18 afios, que se
presentaron a un
centro de cuido
académico urbano de
tercer nivel, entre abril
y setiembre del 2014.

Todos fueron

65 afnos:

-Prevalencia de
Infeccidn purulenta de
piel fue menor (11,4%
vs 39,3%, p<0,001).
-Prevalencia en

admision al hospital fue
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Exclusion:

-Pacientes que
requirieron incision y
drenaje de la lesion en
el mes previo.
-Pacientes admitidos al
hospital por una
infeccion en su visita
inicial.

-Infecciones
posquirurgica.
-Infecciones purulentas
de la cavidad oral.
-Adenitis supurativa.

-Absceso de Bartolino

clasificados con
sospecha de infeccion
purulenta basados en
diagndstico de egreso
de absceso.
Posteriormente fueron
clasificados como
confirmacién de tener
una infeccién purulenta
si requirieron incisién y
drenaje en el servicio
de emergencias y se
documento material
purulento. Hubieron en
total 2190 visitas al
servicio de
emergencias durante
los 6 meses del
estudio, de las cuales
33,1% fueron
diagnosticados con una

infeccion purulenta y

mayor: 42,7% vs 20,5%,
p<0,001.

Para falla en el
tratamiento se identifico:
-Edad cada 10 afios
mayor: OR 1,22, IC
95%, 1.01-1,47.
-Localizacion en mano:
OR 2,26, IC 95%, 1,00-
5,26.
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13,5% fueron
ingresados.

Predictors of Failure of
empiric outpatient
antibiotic therapy in
emergency
department patients
with uncomplicated
cellulitis. Daniel

Peterson et al

Estudio de cohorte,

retrospectivo

Inclusion:

-Adultos mayores de 18
afios.

-Sintomas de infecciona
de tejidos blandos
(celulitis, absceso,
mordedura, ulcera o

rash).

Exclusion:

-Pacientes ingresados
al hospital.

-Pacientes con uso
concomitante de
antibioticoterapia previo
al presentare al servicio
de emergencias.
-Absceso sin celulitis.
-Alteraciones cognitivas

presentes,

497 Pacientes mayores
de 18 afos, de un
centro académico
terciario, en periodo de
Junio 2010 a
Noviembre 2011.
Pacientes que se
presentaron al servicio
de emergencias con
celulitis, seguia una de
tres posibilidades de
disposicion:

-La celulitis fue lo
suficiente severa para
necesitar admision al
hospital, y se excluyé
del estudio.

-La celulitis era lo
suficiente menor, que

se le dio manejo

Un total de 102
pacientes tuvieron falla
en el tratamiento.
(20,5%, IC 95%, 17.2%-
24,3%).se dividieron:
-Tratamiento oral, 185
pacientes: 39
presentaron falla.
-Tratamiento IV y oral,
81 pacientes: 22
presentaron falla.
-Tratamiento IV, 231
pacientes: 41

presentaron falla.

Factores de riesgo
asociados a falla en
terapia:

Cambio en antibidtico:
78,4% (IC 95%, 69,5%-
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-Pacientes que no
sabian leer ni escribir

en inglés.

ambulatorio al paciente
con antibiético oral.

-El paciente se le inicio
antibioticoterapia
intravenosa y se
revaloriza al dia

siguiente.

85,3%).

Necesidad de
hospitalizacion: 21,6%
(IC 95%, 14,7% -
30,5%)-

Fiebre (T > 38): OR 4,3,
IC 95%, 1,6-11,7.
-Ulceras cronicas en
piernas: OR 2,5, IC
95%, 1,1-5,2.

-Edema o linfedema
cronico: OR 2,5, IC
95%, 1,3-3,5.

-Celulitis en sitio de
herida: OR 1,9, IC 95%,
1,2-3,0.

Identifying patients
with cellulitis who are
likely to require
inpatient admission
after a stay in an

emergency

Estudio de cohorte,

retrospectivo

Inclusion:
Mayores de 18 afios.
Diagnostico de Celulitis

o infeccion de piel.

Exclusion:

110 pacientes fueron
finalmente admitidos
desde una unidad de
observacién del servicio
de emergencias.

Dentro de las
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department
observation unit.

Kathryn A Volz et al.

-Pacientes egresados
directamente del
servicio de
Emergencias.
-Pacientes admitidos a
una unidad de
hospitalizacion sin
haber tenido estancia
en el servicio de
emergencias.
-Pacientes con otros

diagnésticos.

caracteristicas
predicadores de
admision se
encontraron:
-Localizacion: celulitis
en la mano (113
pacientes admitidos a la
unicidad de observacion
de emergencias y de
estos, 43,4% fueron
internados con p menor
a 0,001.

-Temperatura: mayor a
100,4 grados farenheit,
fueron ingresados con
mas frecuencia (45,2%
vs 28,3%, p 0,048).
-Frecuencia cardiaca:
mayor a 100lpm (39,5%
vs 26,8%, p 0,035)
-Niveles de Lactato:

mayor a 2mmol/L (50%
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Vs 27,9%, p 0,37).

Posterior al analisis
multivariable, se logré
identificar:
-Temperatura: OR 2,5,
IC 95% (1,1-5,5).
-Lactato mayor a 2: OR
3,1, IC 95% (1,3-7,3).
-Localizacion en la
mano: OR 2,9, IC 95%
(1,8-4,9).

Al tener presentes
alguno de los anteriores
factores de riesgo, la
frecuencia de admision
fue de: 42,1% vs 19,7%.
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Figura 1. Flujograma Descriptivo de la Busqueda Sistematica y proceso de

Seleccion.

51 estudios identificados mediante busqueda
electrénica en base de datos.
PUBMED: 34 estudios.

OVID MedLine: 15 estudios.
Cochrane: 2 estudios

18 estudios excluidos con base en titulo

y resumen.
33 estudios elegidos para examinacion detallada.

28 estudios excluidos mediante CASPe
y bajo criterios de inclusion.

5 estudios elegidos para el Meta/analisis.




8. Resultados:
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La poblacion total con los 5 estudios fue de 2811 pacientes. De estos para la primer

variable que fue la localizacion anatomica en mano, Volz et al, fue el estudio que mas

cantidad de pacientes presentd la asociacion, en 87 de 110 casos positivos, y esto
correspondié a un OR de 2,376 en un IC del 95% (1,410-4,002). Al final de la sumatoria

de los 5 estudios, en total de 501 casos positivos de falla terapéutica con localizacién en

mano, solo 146 presentaron la asociacion, y en su lado contrario 453 pacientes de 2152

casos negativos, tenian la infeccién en mano. Esto al final correspondié en el andlisis en

general para un OR de 1,16 bajo un IC del 95% (0,905-1,508), con una p de 0,23.

Cuadro 1. Asociacion entre la localizacion en mano del proceso Infeccioso de piel y

tejidos blandos y la falla terapéutica, en pacientes atendidos en el servicio de

emergencias.

Falla Falla
Estudio terapéutic terapéuti Odds ratio 95% IC z P Peso (%)
a() ca(-)
Volz et al, 2012 87/110 164/267 2,376 1,410 to 4,002 26,24
Cieri et al, 2018 8/95 52/449 0,702 0,322 101,531 11,74
Peterson et al, 2014 27/102 121/395 0,815 0,500 to 1,330 29,82
Haran et al, 2016 8/58 27/409 2,264 0,975 to 5,255 10,06
Haran et al, 2018 16/136 89/623 0,813 0,461 to 1,435 22,14
Total (fixed effects) 146/501 453/2152 1,168 0,905 to 1,508 1,191 0,234 100

Fuente: elaboracién propia
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Gréfico 1. Asociacion entre la localizacién en mano del proceso Infeccioso de piel y
tejidos blandos y la falla terapéutica, en pacientes atendidos en el servicio de

emergencias.
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Fuente: elaboracién propia

La segunda variable en estudio que fue la presencia de fiebre, de nuevo Volz et al.,
demostré esta asociaciéon con mayor nimero de pacientes, estando presente en 106 de
110 casos positivos para la asociacion y que correspondié a un OR de 15,121 en un IC
del 95% ( 5,404-42,311). De esta asociacion se excluyo el estudio de Cieri et al., ya que
no presento la asociacién. Cabe recalcar que dentro de los estudios excluidos, la fiebre
documentada fue de las variables que mas se repiti6 comparativamente entre los
estudios. Peterson et al.,, demostr6 que la fiebre documentada mayor a 38 grados
centigrados, tuvo asociacion independiente como factor de riesgo para falla en la terapia
empirica antibidtica en pacientes con celulitis en los servicios de emergencias,
determinado por un analisis de multivariables. Al hacer la sumatoria de los cuatro estudios
tomados en cuenta para esta variable, de los 406 casos positivos, 139 presentaron la
asociacion, que correspondié para un OR de 2,80, bajo un IC del 95% ( 2,006-3,92), para

una p estadistica < 0,001.
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Cuadro 2. Asociacion entre la presencia de Fiebre documentada y la falla terapedutica, en

pacientes con Infeccién de Piel y Tejidos Blandos atendidos en el servicio de

emergencias.

Falla Falla al Peso (
Estudio o o Odds ratio 95% IC z
terapéutica (+)  terapéutica (-) %)
Volz et al, 2012 106/110 170/267 15,121 5,404 to 42,311 15,35
Peterson et al, 2014 13/102 9/395 6,265 2,597 to 15,113 20,95
Haran et al, 2016 8/58 42/409 1,398 0,621 to 3,148 24,66
Haran et al, 2018 12/136 66/623 0,817 0,428 to 1,557 39,04
Total (fixed effects) 139/406 287/1694 2,806 2,006t03,926 6,025 <0,001 100

Grafico 2. Asociacion entre la presencia de Fiebre documentada y la falla terapeutica, en

pacientes con Infeccién de Piel y Tejidos Blandos atendidos en el servicio de

emergencias.
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La tercer variable en consideracion, que corresponde la infeccion o colonizacién por el

SAMR, no estuvo presente la asociacion en numero considerable de pacientes. También,

importante aclarar que al estar en asociacion con formacion de absceso, muchos

pacientes se excluian de los estudios si fueron tratados desde el inicio con incisién y

drenaje de la lesion, lo cual pudo haber excluido muchos pacientes con presencia del

SAMR vy falla eventualmente a la terapia posteriormente. La sumatoria general presentd

81 casos de los 391 positivos para la asociacion, lo que correspondié a un OR de 1,16

bajo un IC del 95% (0,87-1,54), y una p de 0,296.
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Cuadro 3. Asociacion entre la Infeccion por SAMR vy la falla terapéutica, en pacientes con

infeccion de piel y tejidos blandos atendidos en el servicio de emergencias.

Falla Falla
Estudio terapéutica  terapéutica Odés 95% IC z P Peso (%)
) 0 ratio

Cieri et al, 2018 9/95 52/449 0,799 0,379 t0 1,683 14,65
Peterson et al, 2014 15/102 31/395 2,024 1,047 to 3,914 18,7

Haran et al, 2016 31/58 42/409 1,398 0,621 to 3,148 12,34

Haran et al, 2018 49/136 217/623 1,054 0,716 to 1,552 54,31
Total (fixed effects) 81/391 342/1876 1,164 0,876t0 1,546 1,044 0,296 100

Fuente: elaboracién propia

Grafico 3. Asociacion entre la Infeccion por SAMR vy la falla terapedltica, en pacientes con

infeccion de piel y tejidos blandos atendidos en el servicio de emergencias.
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Fuente: elaboracion propia.

La ultima variable en el analisis fue la asociacion con falla terapéutica y el uso de
antibiético reciente. De esta se excluy6 el estudio de Volz et al.,, ya que no fue una
variable en consideracion. Cieri et al., fue el que demostré la mayoria de los casos con 89
de los 95 positivos para la asociacion, lo cual correspondié a un OR de 0,407, bajo un IC

del 95% (0,149-1,114); sin embargo fue el estudio que menos peso aportd al analisis por
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la cantidad de pacientes. A pesar de ser una variable siempre en consideracion, en la
sumatoria final, solo 198 casos presentaron falla terapéutica de los 391 positivos; sin
embargo, fueron méas los casos que no fallaron a la terapia a pesar de presentar la
variable, 1004 de 1876 en total. En la sumatoria final, esta variable correspondié para un
OR de 0,854 bajo un IC del 95% (0,656-1,111), y una p de 0,24.

Cuadro 4. Asociacion entre el uso reciente de antibitticos y la falla terapéutica, en
pacientes con Infeccién de Piel y Tejidos Blandos atendidos en el servicio de

emergencias.

Falla Falla
Estudio terapéutica terapéutica Odfjs 95% IC z P Peso (%)
*) 0 ratio
Cieri et al, 2018 89/95 437/449 0,407 0,149t0 1,114 6,94
Peterson et al, 2014 49/102 212/395 0,798 0,516 t0 1,234 36,96
Haran et al, 2016 33/58 203/409 1,34 0,769 to 2,333 22,82
Haran et al, 2018 27/136 152/623 0,768 0,485t0 1,215 33,28
Total (fixed effects) 198/391 1004/1876 0,854 0,656 to 1,111 -1,176 0,24 100

Fuente: elaboracion propia.

Grafico 4. Asociacion entre el uso reciente de antibiéticos y la falla terapéutica, en
pacientes con Infeccién de Piel y Tejidos Blandos atendidos en el servicio de

emergencias.
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Fuente: elaboracion propia.
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9. Meta-Analisis:

Una vez seleccionados los cinco articulos para meta-analizar, la N total fue de 2811
pacientes. Sin embargo, de manera independiente, solo 146 presentaron asociacion
positiva para localizaciéon anatomica en mano, 139 para presencia de fiebre documentada,
81 para infeccion por SAMR, y 198 para uso de antibioticoterapia reciente. Por variable
independiente, Volz et al., fue el que aportdé mayor cantidad de casos para las dos
primeras variables, y las 2 restantes no hubo un estudio con nimero significativo de casos
positivos para la variable en andlisis. Segun el andlisis realizado, ninguna variable

demostr6 ser un factor de riesgo independiente para falla terapeutica.

10. Discusion:

Distintos estudios han intentado determinar pacientes con alto riesgo de falla terapéutica
diagnosticados con infeccion de piel y tejidos blandos. Esta decisién en el tratamiento
inicial, podria ser errénea, y repercute no solo en la salud del paciente, sino que también
significa mas costos para la institucién. Nuestra meta en este metaandlisis era identificar
los factores de riesgo que pudieran predecir esta asociacion, de manera que la
informacion fuera util a la hora de tomar la decision en cuanto a la disposicion que se le va
a dar al paciente. Distintas variables clinicas y de laboratorio se lograron encontrar en los
estudios analizados, con potencial de ser factores de riesgo para falla a la terapia oral
ambulatoria. La localizacion anatémica de la lesién, la presencia de fiebre, el uso reciente
de antibiéticos y la infeccién por el Staphyloccocus aureus, se tomaron en cuenta para
determinar su poder estadistico. Sin embargo, no son las Unicas variables existentes. El
seguir las guias de la IDSA para manejo inicial, podria disminuir la frecuencia de falla en
la terapia inicial, sin embargo, siempre hay una poblacion sobretratada y otro grupo sub
tratado a la hora de tomar la decision del manejo de estos pacientes(13). Las
comorbilidades como la obesidad, la falla cardiaca crénica, la diabetes mellitus, e
inmunosupresion, le confieren alto riesgo al paciente para falla en la terapia (16). Tanto la
farmacocinética como la farmacodinamia de estos pacientes, esté alterada, lo cual puede
explicar una parte de este incremento en el riesgo. En los adultos mayores, a pesar de

seguir las guias de manejo de la IDSA del 2014, Haran et al.(17), demostraron que esta
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poblacion tuvieron cuatro veces mas de probabilidad de fallar a la terapia inicial,
comparada con la poblacion menor de 65 afios, y posterior a ajuste por edad, cada diez
anos el riesgo incrementa hasta en un 43%( OR 1,43 IC 95% 1,09-1,88), lo cual sugiere
que se debe evaluar y hacer un recambio en las guias para esta poblacion. Asi también,
la variabilidad en la prescripcién del antibiotico, refuerza la idea que a pesar de existir
multiples guias en la literatura, no hay un consenso claro entre los médicos para definir un
régimen de antibioticoterapia empirica inicial (10). De los estudios incluidos en el
metaanalisis, la tasa de falla terapeutica se presentd dentro de un rango entre el 12% al
24%. En un estudio de cohorte retrospectivo, la presencia de fiebre reportada por el
paciente no tuvo diferencia significativa en la frecuencia de admision, comparado con el
que deneg0 historia de fiebre( 30,4% vs 29,0%), sin embargo, la fiebre documentada en el
servicio de emergencias, con temperatura mayor a 100,4 grados farenheit, si fueron
admitidos con mayor frecuencia a la unidad de observacion( 45,2% vs 28,2%
respectivamente) (19). La localizacidon en mano de la lesién, ha demostrado ser un factor
que aumenta el riesgo de admision en distintos estudios. 113 pacientes en total con
infeccion localizada en la mano (30%), versus 24(6,4%) localizado en el torso, versus
49(13%) localizado en cabeza, demostré esta asociacion (19). Asi también, la infeccion en
mano purulenta tuvo 2,3 veces mas de riesgo de fallar en la terapia inicial (18).

Esta claro, que factores de riesgo predictores de falla terapéutica han sido demostrados
en la literatura, y esto ayuda a la mejor toma de decisiones en la estrategia de manejo
inicial que se le brinda al paciente. A pesar de esto, basados en este metaanalisis, no
podemos afirmar que entre las variables analizadas, hubo alguna con poder estadistico

significativo.

11. Conclusién:

Las Infecciones de Piel y Tejidos Blandos son de las patologias que mas requieren del
uso de las unidades de observacion en los servicios de emergencias, asi como falla
terapedtica a la antibioticoterapia empirica utilizada. Con el meta andlisis realizado, no se
logré encontrar una variable con poder estadistico significativo, que le de un valor
predictor independiente positivo para presentar la asociacion entre la variable y falla

terapéutica.
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